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Vorrede. 


l)er  Universitiit  Dorpat  ist  seit  eiuiger  Zeit  mehrfach  der  un- 
verblumte  Vorwurf  gemacht  worden,  dass  ihre  medicinischen  Doctor- 
schriften  nicht  den  an  solche  Arbeiten  zu  stellenden  strengen  An- 
forderungen  entsprachen. 

Dieser  Vorwurf  trifft  selbstverstandlich  diejenigen  Universitats- 
institute  am  stiirksten,  in  welchen  in  den  letzten  Jakren  die  meisten 
Promotionsarbeiten  angefertigt  worden  sind,  und  zu  diesen  gehort  in 
Folge  einer  schon  seit  Buchheim’s  Zeiten  bestehenden  guten  Tra- 
dition das  pharmakologische  Laboratorium.  Man  kann  es  dalier  dem 
Director  dieses  Institutes  nicht  verargen,  wenn  er,  um  dem  grosseren 
medicinischen  Publicum,  soweit  es  objectiv  zu  urtheilen  gewillt  und 
im  Stande  ist,  eine  Einsicht  in  diese  Angelegenheit  zu  versckaffen,  die 
Arbeiten  seines  Institutes,  welche  als  Dissertationen  naturgemass  ziem- 
lich  unbekannt  bleiben,  im  Nachstebenden  in  den  Buchhandel  bringt. 
Es  ist  selbstverstandlich,  dass  dieselben  dabei  von  den  Verfassern  und 
von  dem  Unterzeichneten  einer  nochmaligen  Revision  unterworfen 
wurden.  So  schien  es  z.  B.  geboten,  zuweilen  die  in  Dissertationen 
gewohnlich  sehr  breite  Darstellung  zu  kiirzen.  Moge  die  Kritik  diese 
Arbeiten  mit  denjenigen  vergleichen,  welche  in  anderen  Universitaten 
Russlands  und  Deutschlands  unter  ausserordentlich  viel  giinstigeren 
ausseren  Umstanden  angefertigt  werden. 
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Vorrede. 


Der  Unterzeichnete  ergreift  zugleich  diese  Gelegenheit,  um  seinen 
jugendlichen  Mitarbeitern  fiir  den  ausdauernden  Fleiss  zu  danken,  mit 
welchem  sie  die  von  ihm  gestellten  Aufgaben  zu  losen  suchten.  Er 
fand  in  diesem  Zusammenarbeiten  die  hochste  Befriedigung. 

Dor  pat,  im  November  1887. 


R.  Robert. 
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IJeber  Sapotoxin. 

Von 

Dmitrij  Pachorukow  aus  Irkutsk  in  Sibirien. 


I.  Einleitung. 

Im  Jahre  1808  entdeckte  J.  C.  C.  Schrader1)  in  der  als  Radix 
Saponariae  rubrae  damals  iiberall  otficinellen  Wurzel  der  Sap  on  aria 
officinalis  L.  (Silenaceae)  ein  eigenartiges  Glycosid,  dem  er  den 
Namen  Saponin  gab,  und  das  er  nach  folgender  Metkode  darstellte. 
Er  koclite  die  zerkleinerte  Wurzel  dieser  Pflanze  oder  den  trockenen 
wasserigen  Auszug  derselben  mit  Alcohol  aus  und  filtrirte  heiss;  aus 
dem  Filtrat  schied  sich  nach  Abkiihlung  desselben  das  Saponin  pulver- 
formig  aus.  Diese  Entdeckung  von  Schrader  gab  in  der  Folge  den 
Anstoss  zu  einer  ganzen  Reihe  von  Untersuchungen  auf  Saponin,  nicht 
nur  in  den  Pflanzen  aus  der  Familie  der  Silenaceen,  sondern  auch  in 
denen  anderer  Familien,  und  zwar  fand  man  das  Glycosid  in  den  ver- 
schiedensten  Pflanzentheilen.  So  befindet  sich  dasselbe  bei  einigen 
Pflanzen  in  der  Wurzel,  z.  B.  bei  Saponaria  officinalis,  Polygala 
Senega  und  bei  der  sogen.  Gypsophila  Struthium;  bei  anderen  sitzt  es  in 
derRinde,  z.  B.  bei  Quillaja Saponaria  und  bei  Chrysophyllum Buranhein, 
bei  noch  anderen  in  den  Samen,  z.  B.  bei  Agrostemma  Githago  und 
bei  Sapindus  Saponaria. 

Das  Saponin  erhielt  nach  den  verschiedenen  Pflanzen,  aus  denen 
es  gewonnen  wurde,  auch  verschiedene  Benennungen.  So  hiess  es 
in  dem  einen  Falle  Saponin,  in  einem  anderen  M ones  in,  dann  Senegin, 
Quillajin,  Struthiin,  Githagin  u.  dergl.  Anfangs  hatten  diese  ver- 
schiedenen Benennungen  noch  eine  gewisse  Bedeutung,  da  man  ge- 
wohnlich  annahm,  dass  die  Saponinarten,  welche  aus  verschiedenen 
Pflanzen  gewonnen  waren,  nicht  identisch  seien;  aber  im  Laufe  der 
Zeit  anderte  sich  die  Ansicht  hiertiber.  Denn  schon  im  Jahre  1854 


')  Neues  alleremeines  Journal  der  Chemic.  Herausgeg.  von  F,  A.  Gehlen. 
VIII.  Bd.  S.  548. 
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erklarte  Bolley  Q das  Saponin  der  egyptischen  Seitenwurzel  mit  deni 
Senegin  fur  vollkommen  identisch,  and  im  Jahre  1874  behauptete 
Christoph sohn  Q dasselbe  in  Betreff  der  Glycoside  aus  der  Wurzel 
von  Saponaria  officinalis,  von  Gypsophila  Struthium,  aus  der  Quillaja- 
rinde  und  aus  den  Samen  von  Agrostemma  Githago  und  stellte  zur 
Stiitze  dieser  Behauptung  sehr  zahlreiche  Analysen  an.  Nachdem 
nun  auf  solche  Weise  die  Identitat  der  Saponinarten  mehr  oder  weniger 
sicher  erwiesen  war,  wurde  zum  .Ersatz  der  Rad.  Saponariae  rubrae 
als  billigeres  und  saponinreicheres  Material  die  Rinde  von  Quillaja  Sapo- 
naria in  Vorschlag  gebracht,  und  zwar  von  Le  Beuf 3)  im  Jahre  1850, 
und  seit  dieser  Zeit  stellte  man  das  kiiufliche  Saponin  immer  mehr 
und  mehr  aus  der  Quillaja  dar,  so  dass  jetzt  diese  Pflanze  die  tibrigen 
saponinhaltigen  fast  vollstandig  verdrangt  hat. 

Zur  Orientirung  tiber  die  Pflanze  in  botanischer  Hinsicht  mogen 
folgende  Notizen  dienen,  welche  ich  einer  Arbeit  Robert’s4)  entnehme. 
1782  beschrieb  Juan  Ignazio  Molina  in  seinem  beriihmten  Werke 
„Saggio  sulla  storia  naturale  de  Chile“  (Bologna  1782  und  1810)  emen 
in  Chili  einheimischen  Baum  mit  einer  hochst  unangenehm  kratzend 
schmeckenden  und  im  Wasser  Schaumen  erregenden  Rinde,  dem  er 
den  Namen  Quil laja  Saponaria  gab.  Das  Wort  „quilleana  bedeutet 
in  der  Sprache  der  dortigen  Eingebornen  „waschena,  und  die  Rinde 
wurde  in  der  That  schon  damals  zum  Waschen  benutzt.  Man  rechnet 
die  Quillaja  gewdhnlich  zu  den  Rosaceen,  obwohl  ihr  Bluthenbau  von 
dem  der  ubrigen  Vertreter  dieser  Pflanzenklasse  erheblich  abweicht. 
Die  Rinde  dieses  Baumes  kam  sehr  bald  nach  ihrem  Bekanntwerden 
als  „Waschholz“  oder  „Panamariudea  in  den  Handel.  Die  dieWirkungen 
der  Drogue  bedingende  Substanz  kommt  nach  Vogl  in  formlosen  Ivlumpen 
in  alien  Parenchymzellen  der  trockenen  Rinde  vor;  nach  Schlesinger 
sind  es  die  Zellwande  der  alteren  ausseren  Partien  der  Rinde,  welche 
das  Glycosid  enthalten.  Nach  neueren  Untersuchungen  von  Rosoll5). 
die  sich  tibrigens  auf  verschiedene  saponinhaltige  Pflanzen  beziehen. 
liisst  es  sich  im  Inhalte  aller  Parenchymzellen  der  Mittelrinde  nach- 
weisen,  wenn  man  concentrirte  Schwefelsaure  zusetzt,  worin  sich  das 
Saponin  anfangs  mit  gelber,  spater  mit  lebhaft  rother  und  schliesslich 
blauvioletter  Farbe  lost.  Einen  recht  instructiven  Schnitt  durch  die 
Rinde  hat  Mo  Her6)  abgebildet. 

Was  die  jetzige  Darstell  ungsmethode  des  Saponins  betrift't. 
so  ist  sie  im  Allgemeinen  dieselbe  geblieben,  wie  bei  Schrader;  nur 
zu  seiner  Reinigung  wurde  von  Rochleder  7)  und  seinen  Schiilern 
Schwarz  und  v.  Payr  eine  besondere  Methode  vorgeschlagen,  welche 
in  Folgendem  besteht. 

Zu  concentrirter  wasseriger  Saponinlosung  ftigt  man  heiss  ge- 

’)  Liebig’s  Annalen  der  Chemie.  Bd.  90.  1854.  p.  211. 

) Christoph  sohn.,  \ ergleichende  Untersuchungen  iiber  das  Saponin^ 
Inaug.-Dissert.  Dorpat  1874.  ^ 

3)  Compt.  rend.  Vol.  XXXI.  p.  652. 

) R.  Robert,  Ueber  Quillajasaure;  ein  Beitrag  zur  Kenntniss  der  Saponin- 
gruppe.  Arch.  f.  experim.  Pathol,  u.  Pharmakol.  Bd.  23.  1887.  p.  233 

5)  Wiener  Monatshefte  fiir  Chemie  1884.  p.  104.  ~ 

|;)  Joseph  M oiler,  Anatomie  der  Baumrinden.  Berlin  1882  p 368 
, Ri)ch,1 *1edJer  und  Schwarz^  Wien-  Akad.  Berichte.  Bd.  11.  p'385- 

lN.4)  und  Fr.  Rochleder  und  v.  Payr,  Wien.  Akad.  Berichte  Bd  45  p 7(186^) 
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sattigtes  Barytwasser  im  Ueberschuss  hinzu;  dabei  fallt  das  Saponin 
in  Form  von  Barytsaponin  aus.  Dieser  Niedersehlag,  welcher  imWasser 
\md  im  iiberschtlssigen  Saponin  lbslieh  ist,  ist  im  iiberschiissigen  Baryt- 
wasser vollkommen  unldslich  und  kann  daker  mit  letzterem  gewascben 
werden;  darauf  wird  der  Baryt  mit  Kohlensaure  entfernt. 

In  letzter  Zeit  wurde  von  Ed.  Stiitz  x)  noch  eine  neue  Methode 
der  Reiniguug  des  Saponin3  in  Vorschlag  gebracht.  Er  verwandelte 
es  zuerst  in  eine  Acetylverbindung  und  regenerirte  es  darauf  aus  der- 
selben.  Im  Allgemeinen  also  haben  wir  gegenwartig  drei  Darstellungs- 
methoden  des  Saponins:  die  nach  Schrader,  Rochleder  und  Stiitz. 

Die  Saponine,  welche  nur  nach  einer  dieser  drei  Methoden  aus 
verschiedenen  Pflanzen  dargestellt  sind,  erscheinen,  wie  schon  oben 
erwahnt,  einander  so  iihnlich,  dass  Christophsohn  bei  ihrer  Analyse 
identische  Zahlen  bekam;  die  Saponine  dagegen,  welche  nach  vei’- 
schiedenen  Methoden  dargestellt  sind,  zeigen,  sogar  aus  ein  und  der- 
selben  Pflanze  gewonnen,  grosse  Unterschiede.  Letztere  treten  nicht 
nur  in  der  Verschiedenheit  der  chemischen  Formeln  hervor,  sondern 
sie  zeigen  sich  nocb  viel  mehr  in  der  Verschiedenheit  der  physiologi- 
schen  Wirkung.  So  erscheint  nach  den  Untersuchungen  einiger 
Autoren  das  Saponin  in  vielfaeher  Hinsicht  als  heftiges  Gift,  nach 
den  Untersuchungen  Anderer  aber,  wie  z.  B.  Bohm  und  Dragen- 
dorff* 2)  und  in  letzter  Zeit  auch  nach  denen  von  Stiitz,  soli  das 
Saponin  um  so  unwirksamer  sein,  je  reiner  es  ist. 

Robert  hat  nun,  sich  stiitzend  auf  die  Verschiedenheit  dieser 
Saponine  sowohl  in  chemischer  als  auch  physiologischer  Hinsicht  die 
Saponinfrage  vom  pharmakologischen  Standpunkte  aus  einer  eingehen- 
den  Untersuchung  unterworfen  und  als  Resultat  derselben  die  schon 
citirte  Arbeit  „Ueber  Quilla jasaure“  veroffentlicht.  Ohne  auf  diese 
Arbeit  naher  einzugehen,  will  ich  nur  auf  einzelne  Resultate  derselben 
hinweisen,  welche  mir  besonders  wichtig  erscheinen  3). 

Vor  Allen  hat  er  klargelegt,  dass  „die  RochledeFsche  Methode 
der  Reinigung  des  Saponins  durch  Barytfiillung  pharmakologisch  werthlos 
ist,  denn  sie  hebt  die  Wirksamkeit  des  Saponins  mehr  oder  weniger 
auf“.  Das  bewies  er  unmittelbar  dadurch,  dass  er  das  nach  der 
Schrader’schen  Methode  bereitete  Saponin,  von  dem  er  sich  iiber- 
zeugt  hatte,  dass  es  ausserst  giftig  war,  mit  Bai’yt  behandelte  und 
nach  Entfernung  des  letzteren  wieder  vollstandig  reines  Saponin  er- 
hielt,  welches  er  Thieren  injicirte.  Dabei  stellte  es  sich  heraus,  dass 
ein  solches  Saponin  seine  in  pharmakologischer  Hinsicht  giftige  Wir- 
kung fast  ganz  eingebiisst  hatte. 

Zweitens  bewies  er,  „dass  auch  die  Regenerirung  des  Saponins 
aus  der  Acetylverbindung  ebenso  sicher,  wie  eine  mehrmalige  Fallung 
und  Eindunstung  mit  Barythydrat  die  giftigen  Eigenschaften  des  Sapo- 
nins des  Handels  vollig  vernichteta. 

Drittens  inachte  er,  nachdem  er  Saponin  nach  der  Schrader’schen 
Methode  bereitet  und  sich  von  der  giftigen  Wirkung  desselben  iiber- 
zeugt  hatte,  auch  hier  eine  merkwiirdige  Entdeckung.  Friiher  beachtete 


’)  Liebig's  Annalen  der  Cliemie.  Bd.  218.  1888.  p.  231. 

"’)  Beitrage  zur  gerichtlichen  Cliemie  einzelner  organischer  Gifte.  1872.  p.  48. 

3)  be.  p.  237,  239,  240. 
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man  namlich  bei  der  Bereitung  des  Saponins  nur  den  Niederschlag, 
welcber  sich  in  der  Kalte  aus  dem  Alcohol  ausschied,  das  Filtirat  aber 
warf  man  weg.  Kobert  untersuchte  aber  letzteres  an  Thieren  und 
fand  dabei,  dass  auch  dieses  sehr  giftig  ist.  Auf  Grundlage  alles  dessen 
gelangte  er  zum  Schluss,  „dass  das  Saponin  der  verschiedenen  Autoren 
liberhaupt  nicht  ein  einheitlicher  Korper,  sondern  ein  Gemisch  von' 
mindestens  zwei,  nach  der  Schrader’sehen  Methode  schlecht  trenn- 
baren  Substanzen  ist,  von  denen  keine  als  Verunreinigung  angesehen 
werden  kann,  sondern  die  vielleicht  Glieder  einer  Reihe  sind“. 

Viertens  untersuchte  er  diese  beiden  giftigen  Stoffe,  erfand  eine 
besondere  Methode  ihrer  vollkommenen  Isolirung,  schied  sie  von  einander 
und  nannte  den  einen  Quillajasaure  und  den  anderen  Sapotoxin, 
wahrend  er  den  Ausdruck  Saponin  nur  fur  das  giinzlich  unwirksame 
Product,  welches  man  z.  B.  nach  dem  Stiitz’schen  Acetylverfahren  er- 
halt,  gelten  liisst. 

Die  Quillajasaure,  welche  die  Formel  C19H30O10  hat,  untersuchte 
Kobert  selbst  sowohl  in  chemischer  als  pharmakologischer  Hinsicht  und 
beschrieb  sie  eingehend  in  seiner  erwahnten  Arbeit;  mir  dagegen  er- 
theilte  er  die  Aufgabe,  mich  mit  der  Darstellungsweise  des  Sapotoxins, 
seiner  chemischen  Untersuchung  und  pharmokologischen  Wirkung  zu 
beschaftigen,  woruber  von  ihm  nur  kurze  Andeutungen  bisher  gegeben 
sind.  Ganz  von  selbst  stellte  es  sich  wahrend  der  Arbeit  als  wiinschens- 
werth  heraus,  die  Angaben  von  Kobert  liber  Quillajasaure  und  die  der 
frliheren  Autoren  liber  Saponin  dabei  von  Neuem  zu  priifeu. 

Zu  diesem  Zweck  babe  ich  eine  Reihe  von  Vergleichsversuchen 
angestellt  zwischen  Sapotoxin,  Saponin  von  Merck,  Saponin  von 
Christophsohn  x)  und  Quillajasaure.  Ferner  habe  ich,  nachdem  ich 
das  Sapotoxin  untersucht  hatte,  eine  ganze  Reihe  von  Beobachtungen  an 
Kranken  angestellt,  indem  ich  sie  mit  Praparaten  aus  Cortex  Quillajae 
behandelte,  welche  die  beiden  von  uns  entdeckten  wirksamen  Bestand- 
theile,  die  Quillajasaure  und  das  Sapotoxin,  enthielten. 

Die  Untersuckungen  liber  die  Wirkung  der  Quillajarinde  auf 
Menschen  interessirten  mich  um  so  mehr,  als  schon  Einige  vor  mir 
versucht  hatten,  Patienten  Praparate  aus  Quillajarinde  zu  verabfolgen. 
Sie  waren  dazu  veranlasst  durch  einige  Mittheilungen  von  Kobert* 2), 
welcher  die  Praktiker  schon  1885  dazu  aufgefordert  hat,  die  Quillaja- 
rinde als  Ersatzmittel  der  Senegawurzel  in  die  Praxis  einzufuhren,  ja 
auch  selbst  daruber  Versuche  angestellt  hat. 

II.  Darstellung. 

200  g feingeschnittener  Quillajarinde  3)  wird  5—6  Mai  je  1 Stunde 
lang  mit  1 1 Wasser  auf  freiem  Feuer  im  Kessel  gekocht.  Die  auf 
diese  Weise  erhaltenen  w\asserigen  Decocte  werden  sodann  mit  einander 


’)  Die  Originalpraparate  von  Christophsohn  wurden  mir  von  Prof.  Dragen- 
dor  i f giitigst  zur  freien  Verfiigung  gestellt. 

2)  Ueber  ein  Ersatzmittel  der  Senega.  Klinisclies  Centralbl.  1885  Nr.  30 
p.  505;  The  Practitioner  1885;  ferner  miindl.  MittheilunEr  auf  der  NaturVnr^hpr. 
Versammlung  in  Strassburg  ls85. 

3)  Ileste  Sorte.  von  Gehe  bezogen. 
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gemischt,  Sie  stellen  eine  graubraune,  dickliche  Fliissigkeit  dar.  Zu 
letzterer  wird  jetzt  neutrales  essigsaures  Blei  im  Ueberschuss  hin- 
zugesetzt.  Dabei  entsteht  eine  reichliche  graubraune  Fallung,  welche 
zum  grossteii  Theil  aus  FarbstofFen  der  Quillajarinde  besteht,  aber 
auch  die  Quillajasaure  von  Robert  in  ihrer  Gesammtheit  rait  enthalt. 
Darauf  wird  die  Fliissigkeit,  nachdera  sie  sich  gekliirt  hat,  filtrirt.  Der 
Riickstand  wird  hierauf  wiederholt  auf  dem  Filter  mit  Wasser  aus- 
gewaschen,  welchem  ein  wenig  neutrales  essigsaures  Blei  zugesetzt 
worden  ist. 

Die  so  erhaltenen  Waschwiisser  werden  mit  dem  ersten  Filtrat 
vereinigt,  welches  jetzt  eine  ganz  helle,  vollkommen  durchsichtige  Fliissig- 
keit darstellt.  Nachdem  man  sich  nun  iiberzeugt  hat,  dass  neutrales 
essigsaures  Blei  mit  dieser  Fliissigkeit  keinen  Niederschlag  mehr  giebt, 
dass  also  keine  FarbstofFe  und  keine  Quillajasaure  in  ihr  mehr  ent- 
halten  sind,  wird  dieses  voluminose  Filtrat  in  einer  Porzellanschale  auf 
dem  Wasserbade  concentrirt  und  mit  einem  Ueberschuss  von  Bleiessig 
versetzt. 

Bei  gewdhnlieher  Temperatur  bildet  sich  dabei  zwar  nur  eine 
leichte  Triibung;  aber  bei  liingerem  Stehen  in  der  Warme  und  be- 
standigem  Umriihren  nimmt  diese  immer  mehr  zu,  und  zuletzt  scheiden 
sich  in  der  Fliissigkeit  weisse  Flocken  aus.  Der  so  erhaltene  weisse 
Niederschlag  ist  eine  Verbindung  von  Sapotoxin  mit  Bleioxyd,  das 
Filtrat  aber  enthalt  eine  Lactosinsubstanz.  Der  von  der  Fliissigkeit 
getrennte  Niederschlag  wird  jetzt  auf  dem  Filter  erst  mit  verdiinntem, 
dann  mit  absolutem  Alcohol  ausgewaschen.  Zuerst  sammelt  er  sich 
auf  dem  Filter  als  zahe,  zusammenballende  Masse  an,  welche  den 
Wandungen  des  Filters  fest  adharirt,  und  das  Filtriren  dauert  stunden- 
lang*,  aber  allmahlig  wird  dieser  Niederschlag  immer  mehr  pulver- 
artig.  Das  Waschen  wird  so  lange  fortgesetzt,  bis  eine  Probe  des 
Filtrates  bei  Zusatz  von  ammoniakalischem  Bleiessig  sich  nicht  mehr 
triibt.  Hierauf  wird  der  Niederschlag  vorsichtig  gesainmelt,  in  de- 
stillirtem  Wasser  suspendirt  und  zur  Entfernung  des  Bleis  mit  Schwefel- 
wasserstoff  behandelt.  Das  dabei  gebildete  Schwefelblei  bleibt  in  der 
Fliissigkeit  suspendirt,  und  um  es  zu  entfernen,  muss  man  ein  wenig 
Alcohol  hinzufugen  und  eventuell  die  Fliissigkeit  auf  dem  Wasserbade 
erwarmen ; dann  geht  die  Abscheidung  des  Schwefelbleis  und  das  Fil- 
triren leicht  und  rasch  vor  sich.  Das  Filtrat  hat  eine  leicht  gelbliche 
Farbe.  Um  aus  demselben  Sapotoxin  zu  erhalten,  verdampft  man  es 
auf  dem  Wasserbade  fast  zur  Trockne  und  fiigt  zu  der  so  erhaltenen 
syrupartigen,  gelblichen  Masse  ein  Gemisch  aus  1 Th.  absolutem  Alcohol 
und  4 Th.  Chloroform  und  kocht  darauf  das  Gemisch.  Der  grosste 
Theil  des  Sapotoxins  geht  dabei  in  Losung,  die  Salze  und  FarbstofFe 
aber  bleiben  ungelost.  Darauf  filtrirt  man  heiss,  kocht  den  erhaltenen 
Niederschlag  wieder  mit  einem  Gemisch  von  1 Th.  absolutem  Alcohol 
und  4 Th.  Chloroform  aus  und  wiederholt  diese  Operation  5 — 6 Mai, 
d.  h.  so  lange,  bis  Aether  im  Filtrat  keine  Triibung  mehr  erzeugt. 
Dann  werden  die  farblosen,  vollkommen  durchsichtigen  Filtrate  ge- 
mischt, und  es  wird  so  lange  Aether  im  Ueberschuss  hinzugefiigt,  bis 
ein  Niederschlag  erscheint.  Dieser  Niederschlag,  welcher  flockig  ist 
und  sich  in  Vacuum  liber  Schwefelsiiure  trocknen  und  darauf  zu  feinem 
weissen  Pulver  zerreiben  lasst,  ist  nun  die  Substanz,  welche  Robert 
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Sapotoxin  nannte  x).  Sie  zeigt  eine  fast  ganz  neutrale  Reaction  und 
hinterliisst  beira  Verbrennen  fast  gar  keine  Asche.  Wenden  wir  uns 
nun  zum  Filtrat,  welches  wir  aus  dem  ersten  Niederschlage  des  Sapo- 
toxins  durch  basisehes  essigsaures  Blei  erhalten  haben,  so  finden  wir 
in  ilun  keine  Spur  einer  giftigen  Substanz.  Aus  ihm  stellte  ich  durch 
Fallung  mit  ammoniakalischer  Losung  von  Bleiessig  ein  Kohlehydrat 
der  Quillajarinde  dar,  welches  eine  reine  weisse  Farbe  besitzt.  Dieses 
Kohlehydrat  scbeint  identisch  mit  dem  zu  sein,  welches  Arthur  Meyer  '* 2) 
in  den  Silenaceen  entdeckt  und  Lactosin  genannt  hat. 

Da,  wie  aus  dem  Obigen  ersichtlich  ist,  die  Darstellung  des 
Sapotoxins  unmittelbar  aus  Quillajarinde  ausserst  schwierig  ist,  viel 
Zeit  und  sehr  viel  Chloroform  erfordert  und  am  Ende  eine  so  geringe 
Menge  Sapotoxin  giebt,  dass  1 g bei  der  Darstellung  in  Dorpat  gegen 
40  Mark  zu  stehen  kornmt,  so  machte  ich  auf  Anrathen  Prof.  Robert's 
den  Versuch,  auf  andere  Weise  es  darzustellen.  Folgende  Ueberlegung 
fiihrte  darauf:  Das  von  mir  aus  Quillajarinde  dargestellte  Sapotoxin 
war  fast  unloslich  in  kaltem  absoluten  Alcohol,  und  da  ich  wusste, 
dass  das  nach  der  Schrader’schen  Methode  dargestellte  Saponin  nur 
einzig  und  allein  den  Antheil  der  Quillajarinde  bildet,  der  in  kaltem 
absoluten  Alcohol  vollkommen  unloslich  ist,  so  lag  die  Moglichkeit 
nake,  dass  im  Schrader’schen  Saponin  moglieher  Weise  viel  Sapotoxin 
enthalten  sein  konnte.  Das  von  Gehe  und  von  Merck  in  den  Handel 
gebrachte,  mit  Vermeidung  der  Barytmethode  dargestellte  sogen.  Saponin 
ist  ein  weisses  in  Wasser  leicht  losliches  Pulver,  welches  beim  Ver- 
brennen nur  wenig  Asche  nachlasst.  Nachdem  ich  mich  von  seiner 
giftigen  pharmakologischen  Wirkung  an  Thieren  tiberzeugt  und  ge- 
funden  hatte,  dass  es  keine  Quillajasaure  enthalt,  da  es  mit  einem 
Ueberschuss  von  neutralem  essigsauren  Blei  keinen  Niederschlag  gab, 
so  schritt  ich  zur  Darstellung  des  Sapotoxins  aus  demselben.  — Zur 
wasserigen  Losung  dieses  Saponins  fiigte  ich  im  Ueberschuss  Bleiessig 
und  verfuhr  mit  ihr  weiter  fast  ganz  in  derselben  Weise,  wie  ich  friiher 
beschrieben.  Nachdem  ich  aber  das  Blei  mittelst  Schwefelwasserstoff 
entfernt  und  das  Filtrat  fast  bis  zur  Trockne  concentrirt  hatte,  kochte 
ich  die  syrupartige,  weisse  Masse  nunmehr  nur  mit  absolutem  Alcohol 
aus;  Chloroform  dagegen  wandte  ich  nicht  an,  da  das  Saponin  des 
Handels  keine  Farbstoffe  enthalt,  welche  durch  Chloroform  zu  beseitigen 
gewesen  wiiren.  Das  Kochen  mit  Alcohol  wurde  auch  hier  so  lange 
fortgesetzt,  bis  das  Filtrat  mit  Aether  keine  Triibung  mehr  gab.  Darauf 
wurden  die  alcoholischen  Filtrate  mit  einander  gemischt,  und  auf  Zu- 
satz  von  Aether  schied  sich  das  Sapotoxin  aus.  Auf  solche  Weise 
gelang  es  mir,  aus  Merck  schem  Saponin  gegen  40  °/o  Sapotoxin  zu 
erhalten.  Bei  der  ^ erarbeitung  im  Grossen  wiirde  die  Ausbeute  viel- 
leicht  noch  grosser  gewesen  sein.  Der  Riickstand  bestand  aus  Lactosin 
und  Salzen. 

Das  von  mir  auf  diese  Weise  erhaltene  Sapotoxin  erwies  sich 
als  vollkommen  identisch  mit  dem  unmittelbar  aus  der  Quillajarinde 


’)  Ich  habe  jetzt  nach  diesem  Yerfahren  von  E.  Merck  Sapotoxin  dar- 
stellen  und  in  den  Handel  bringen  lassen,  welches  ausserst  wirksam  ist  und  den 
Praparaten  von  Pachorukow  wenig  nachsteht.  Kobert. 

2)  Berichte  der  deutschen  cliem.  Gesellschaft.  Bd.  17.  1884.  p.  685. 
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-erhaltenen,  sowohl  was  die  chemische  Reaction,  als  auch  die  pharma- 
kologische  Wirkung  auf  Thiere  betrifft. 

Prof.  Robert  bat  viele  Sorten  von  Handelssaponin  uutersucht, 
welche  er  theils  selbst  bezog,  theils  im  pharmakologischen  Institute 
zu  Strassburg  vorfand,  theils  von  Prof.  H.  Kohler  erbte.  Die  alteren 
Sorten  verhielten  sich,  wie  hier  ausdrucklich  hervorgehoben  werden 
muss,  keineswegs  alle  ebenso  wie  das  Merck’sche  Saponin,  sondern 
einige  enthielten  uberhaupt  nichts  Actives,  andere  enthielten  Quillaja- 
saure  und  Sapotoxin  und  noch  andere  ein  Gemisch  unactiven  Saponins 
mit  Sapotoxin  neben  stets  reichlichen  Mengen  von  Aschenbestandtheilen. 
Von  den  jetzt  im  Handel  befindlichen  Sorten  scheinen  das  Saponin 
von  Merck  und  das  von  Gehe  auf  gleiche  Weise  dargestellt  zu  sein, 
wenigstens  fand  Robert  in  ihrem  Verhalten  keine  wesentlichen  Unter- 
schiede. 


III.  Eigenschaften  des  Sapotoxins. 

Das  Sapotoxin  ist  ein  weisses,  undurchsichtiges,  amorphes  Pulver. 
Sein  Geschmack  ist  anfangs  milde,  dann  brennend  und  erzeugt  fur 
lange  Zeit  Kratzen  im  Plalse.  Sein  Staub  ruft,  in  die  Nase  gelangt, 
heftiges  Niesen  hervor.  Erhitzt  man  das  Sapotoxin  auf  Platinblech, 
so  hinterlasst  es  zuniichst  ziemlich  viel  Kohle,  welche  nachher  fast 
ohne  Riickstand  verbrennt. 

Auf  150°  erhitzt,  fiarbt  es  sich  gelbbraun.  Im  Wasser  ist  es 
sehr  leicht  loslich,  ebenso  in  kohlensauren  und  Aetzalkalien ; dagegen 
ist  es  im  absoluten  Alcohol  sehr  schwer  loslich,  leichter  schon  in  einem 
Gemisch  von  1 Th.  absolutem  Alcohol  und  4 Th.  Chloroform.  In  ver- 
diinntem  Alcohol  lost  sich  das  Sapotoxin  in  der  Warme  leicht.  Klihlt 
man  eine  heisse  alcoholische  Losung  des  Sapotoxins  ab,  so  fallt  es 
aus  derselben  in  weissen  flockigen  Massen  aus.  In  Methyl-  und  Amyl- 
alcohol  ist  das  Sapotoxin  gleichfalls  sehr  schwer  loslich  und  auch  weniger 
in  starkem  als  in  schwachem.  In  Aether  ist  es  ganz  unloslich,  in 
Chloroform  nur  spurweise  und  beim  Erwarmen.  Die  wasserige  Losung 
des  Sapotoxins  verandert  blaues  Lakmuspapier  kaum,  es  reagirt  also 
fast  neutral;  beim  Schutteln  entsteht  viel  Schaum,  ahnlich  wie  bei 
Seifenwasser.  Noch  mehr  Schaum  bildet  sich,  wenn  man  zu  der  Losung 
ein  kohlensaures  Alkali,  Aetzkali  oder  Aetznatron  oder  auch  Ammoniak 
hinzugefiigt.  Je  concentrirter  die  wasserige  Losung  des  Sapotoxins 
ist,  desto  mehr  besitzt  sie  die  Fahigkeit,  unlosliche  Pulver  in  sich  zu 
suspendiren,  wodurch  das  Filtriren  bedeutend  erschwert  wird;  so  z.  B. 
schliigt  sich  das  Schwefelblei  in  einer  Sapotoxinlosung  erst  nach  langer 
Zeit  nieder,  nachdem  man  zuerst  Alcohol  hinzugefiigt  und  die  Fliissig- 
keit  erwarmt  hat.  Beim  Stehen  in  der  Luft  zersetzen  sich  die  wasserigen 
Losungen  des  Sapotoxins  leicht,  wobei  eine  reichliche  Pilzbildung  statt- 
findet.  Bringt  man  eine  concentrirte  Sapotoxinlosung  auf  24  Stunden 
in  den  Dialysator,  in  dessen  ausserem  Theil  sich  eine  sehr  grosse 
Menge  von  destillirtem  Wasser  befindet,  so  bleibt  fast  das  ganze  ge- 
nommene  Quantum  des  Sapotoxins  in  der  Pergamenthiilse,  und  nur 
Spuren  desselben  lassen  sich  nach  der  Concentration  des  im  aussern 
Theil  befindlichen  Wassers  nachweisen. 

Daraus  liisst  sich  der  Schluss  ziehen,  dass  das  Sapotoxin  zur 
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Keihe  der  sogenannten  colloiden  Korper  gehort,  die  durchi 
vegetabilische  Membranen  nicbt  diffundiren.  Zugleich  ersieht  man 
d a raus ; dass  es  nicbt  meine  Schuld  ist,  wenn  ich  den  Korper  nicht 
in  Krystallen  erhalten  konnte;  er  ist  eben  bochst  wahrscheinlich  un- 
krystallisirbar. 

Wenn  man  zuerst  die  wiisserige  Losung  des  Sapotoxins  fur  sicb 
kocht  und  darauf  bei  60  — 80°  C.  Fehling’sche  Losung  dazu  giesst,  so 
verandert  sicb  letztere  nicht  im  Geringsten;  wenn  man  aber  vorher 
die  Sapotoxinlosung  langere  Zeit  mit  einer  verdiinnten  Mineralsaure 
gekocbt  hat  und  darauf  Fehling’sche  Losung  hinzusetzt,  so  findet  so- 
gleich  eine  deutliche  Reduction  und  Ausscheidung  von  Kupferoxydul 
statt.  Daraus  lasst  sich  also  der  Schluss  ziehen,  dass  Sapotoxin  beim 
Erhitzen  mit  einer  verdiinnten  Mineralsaure  sich  in  irgend  einen  redu- 
cirenden  Korper  umwandelt  oder  einen  solchen  abspaltet.  Dieser  Korper 
ist  aller  Wahrscheinlichkeit  nach  kein  Traubenzucker , sondern  eine 
noch  unbekannte  Glycose,  wenigstens  lasst  sich  dies  nach  Analogie  mit 
dem  von  Robert  untersuchten  Spaltungskorper  der  Quillajasaure 
schliessen.  Zugleich  mit  dem  Zucker  scheidet  sich  auch  eine  im  Wasser 
unlosliche,  weissliche  Substanz  ab,  welche  wahrscheinlich  vollkommen 
identiscli  ist  mit  dem  Korper,  welcher  bei  der  Spaltungsanalyse,  sowohl 
des  Stiitz’schen  Saponins  als  auch  der  Quillajasaure  erscheint  und  vor- 
laufig  Sapogenin  genannt  werden  mag. 

IV.  Reactionen  des  Sapotoxins. 

Concentrirte  Schwefelsaure  lost  das  Sapotoxin  an  fangs  mit 
gelber  Farbe,  welche  allmahlig  in  eine  gelbrothe  iibergeht. 

Erwarmt  man  diese  Losung,  so  wird  sie  anfangs  roth,  dann 
dunkelroth,  darauf  violett  und  nimmt  endlich  eine  braune  Farbe  an. 
Fugt  man  Wasser  in  grosser  Menge  hinzu,  so  schwindet  diese  Far- 
bung,  und  es  bildet  sich  ein  weisser  Niederschlag.  Vorsichtiges  Zu- 
giessen  von  doppeltchromsaurem  Kali  bildet  an  der  Beriihrungsstelle 
einen  intensiv  griinenRing,  welcher  spiiter  dunkler  und  schmutziger  wird. 

Rauchende  Salpetersaure  lbst  das  Sapotoxin  mit  schwach 
gelblichvioletter  Farbe,  welche  beim  Erwarmen  in  eine  schon  gold- 
gelbe  Farbe  ubergeht.  Ein  Zusatz  von  doppeltchromsaurem  Kali 
ruft  in  der  Kalte  gar  keine  Veranderung  hervor,  in  der  Warme  da- 
gegen  wird  die  Farbung  immer  dunkler  und  verwandelt  sich  zuletzt 
in  ein  ein  dunkles  Griin,  wobei  sich  die  Losung  trtibt. 

In  con centrir ter  Salzsaure  lost  sich  das  Sapotoxin  sehr  leicht 
und  vollkommen  klar  auf.  — Beim  Erwarmen  wird  die  Fliissigkeit 
triibe,  wobei  sich  ein  weisser,  flockiger  Niederschlag  abscheidet. 

Doppeltchromsaures  Kali  erzeugt  in  der  Kalte  gar  keine 
Veranderung,  beim  Erwarmen  wird  aber  die  Fliissigkeit  grlinlich,  wobei 
gleichfalls  ein  weisser,  flockiger  Niederschlag  erscheint. 

Concentrirte  Essigsaure  lost  Sapotoxin  leicht  auf  und  bildet 
beim  Erwarmen  der  Fliissigkeit  keine  Triibung.  Doppeltchrom- 
saures Kali  erzeugt  weder  in  der  Warme  noch  in  der  Kalte  irgend 
welche  Veranderung. 

Sowohl  concentrirte  als  auch  verdiinnte  Phosphorsaure 
losen  Sapotoxin  leicht:  dabei  bildet  sich  beim  Erwarmen  keine  Triibung 
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Verdtinnte  Sauren  rlosen  Sapotoxin  leieht  und  bilden  beim 
Koehen  einen  flockigen  Niederschlag;  eine  Ausnahme  macht  nur  die 
Essig-  und  Phosphorsaure. 

Ammoniak  lost  Sapotoxin  leieht  und  klar  auf.  Ein  Zusatz  von 
ver  diinn  ten  Sauren  ruft  weder  beim  Koehen  noch  bei  der  Kiilte  eine 
Veranderung  hervor. 

Ebenso  wie  Ammoniak  verhalt  sich  auch  Kali-  und  Natronlauge, 
nur  nimmt  die  Flussigkeit  beim  Erwarmen  mit  letzterer  eine  gelbliche 
Farbung  an. 

Ferrocyankaliumlosung  lost  Sapotoxin  leieht  und  klar  in  der 
Kiilte  auf,  beim  Erwarmen  erscheint  aber  eine  Triibung. 

Ferridcyankaliumlosung  lost  gleichfalls  Sapotoxin  schon  in 
der  Kiilte  leieht,  beim  Erwarmen  aber  t'arbt  sieh  die  Losung  dunkler. 

In  Jodkaliumlosung  ist  das  Sapotoxin  ohne  Veranderung  der 
Farbe  leieht  loslieh,  sowohl  in  der  Kiilte,  als  auch  beim  Erwarmen. 

Pikrinsiiure 


veriindern  wiisserige  Sapotoxin- 
losung  nicht. 


Platinchlorid 
Goldchlorid 

Phosphormolybdansaure 

Zinnchloriir 

Bary  thy  drat,  kalt  gesiittigt,  giebt  mit  wasseriger  Sapotoxinlosung 
einen  voluminosen,  weissen  Niederschlag,  der  sowohl  in  verdiinnter 
Essig-  als  auch  Salpetersaure  und  in  iiberschussigem  Sapotoxin  loslieh 
ist,  nicht  jedoch  in  iiberschussigem  Barytwasser. 

Eisenchlorid  veriindert  eine  wiisserige  Sapotoxinlosung  in  der 
Kiilte  nicht,  beim  Erwarmen  aber  bildet  sich  eine  Triibung. 

Quecksilberchlorid  verhiilt  sich  in  dieser  Hinsicht  ebenso,  wie 
Eisenchlorid. 

Chlorzinn  giebt  mit  Sapotoxinlosung  in  derWarme  einen  weissen 
Niederschlag. 

Salpetersaures  Silber  giebt  mit  Sapotoxinlosung  gar  keiue 
Veranderung,  auch  nicht  einmal  beim  Koehen;  sobald  man  aber  einige 
Tropfen  Ammoniak  zusetzt,  nimmt  die  Flussigkeit  beim  Koehen  an- 
fangs  eine  gelbbraune  und  nachher  eine  braune  Farbung  an. 

Kal i umpermanganat  wird  durch  Sapotoxinlosung  reducirt. 

Bleizucker  bringt  in  Sapotoxinlosungen  keine  Fallung  hervor, 
Bleiessig  aber  wohl. 

Dieses  sind  die  Reactionen,  welche  von  mir  fiir  das  Sapotoxin 
aufgefunden  worden  sind,  aber  sie  stellen  nicht.s  Charakteristisches  fur 
dasselbe  dar,  da  sich  beim  Vergleich  dieser  Reactionen  mit  denen  der 
Quillajasaure  und  des  kauflichen  Saponins  herausstellte,  dass  die  Reac- 
tionen fiir  die  letzteren  grossten  Theils  dieselben  sind.  Der  Unter- 
schied  ist  nur  sehr  gering  und  besteht  in  Folgendem: 

Die  Quillajasaure  reagirt  deutlich  sauer,  das  Sapotoxin 
fast  neutral,  das  kaufliche  Saponin  zum  grossten  Theil  neu- 
tral, je  nach  der  Reinheit  des  Priiparates.  Die  Quillajasaure  lost 
sich  leieht  in  der  Kalte  in  absolutem  Alcohol,  das  Sapotoxin 
und  Saponin  dagegen  sind  fast  gar  nicht  in  demselben  lds- 
lich.  Die  Quillajasaure  wird  sowohl  durch  neutrales,  als 
auch  basisches  essigsaures  Blei  gefallt,  das  Sapotoxin  aber 
nur  durch  basisches  und  das  Saponin  je  nach  der  Reinheit 
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des  Praparates  bald  durch  beide,  bald  nur  durch  das  basiscbe. 
Der  Iiauptunterscbied  der  Q uillajasaure  und  des  Sapotoxins 
scbeint  mir  aber  in  den  verschiedenen  Beziehungen  dieser  Substanzen 
zu  den  Eiweisskorpern  und  deren  Derivaten  zu  liegen,  von  denen 
ich  im  Nachstehenden  zu  reden  haben  werde. 

Y.  Verhalten  des  Sapotoxins  zu  Eiweiss  und  Blut. 

Schon  im  Jahre  1874  sprach  Schmiedeberg  1)  die  Vermuthung 
aus,  dass  das  Saponin  auf  das  Rorpereiweiss  einwirken  miisse,  indem 
er  sagte:  „Das  Saponin  scbeint  die  Eiweisskorper  des  lebenden  Orga- 
uismus  ahnlich  wie  ein  starker  einwirkendes  chemisches  Agens  zu 
verandern,  obwohl  es  sicb  sonst  chemisch  sehr  indifferent  verhalt.  Es 
muss  die  Aufgabe  kiinftiger  Untersuchungen  sein,  solche  Beziehungen 
des  Saponius  zu  den  Eiweisskorpern  festzustellen  und  die  Eigenschaften 
der  ersteren  aufzusuchen,  von  welchen  die  letzteren  abhangig  sind.a 

Diese  Veranderung  der  Eiweisskorper  bei  der  Einwirkung  des 
Saponins  auf  dieselben  haben  schon  Schwanert  und  Przvbyszewski 2) 
gesucht,  aber  ihre  Untersuchungen  blieben  resultatlos.  In  seiner  mehr- 
fach  erwahnten  Arbeit  spricht  Robert3)  bei  der  Betrachtung  der 
durch  die  Quillajasaure  veranderten  Organe  und  deren  Theile,  als  auch 
des  Blutes  die  Meinung  aus:  „dass  die  Quillajasaure  ein  Protoplasma- 
gift  ist;  welches  die  verschiedensten  Gewebe  des  Rorpers  bei  directem 
Contact  selbst  in  nur  x/2  °/oiger  Losung  in  ihrer  Vitalitat  schadigt.“ 
Er  sagt  dann  weiter:  „Es  lag  daher  nahe  zu  versuchen,  ob  Eiweiss 
durch  die  Quillajasaure  in  seiner  Zusammensetzung  veriindert,  coagulirt 
oder  sonstwie  modificirt  wird.  Es  gelang  mir  jedoch  weder  beim  Serum- 
eiweiss  noch  beim  Hiihnereiweiss,  irgend  welche  Veranderung  nachzu- 
weisen.  — Die  Einwirkung  scheint  eben  lediglich  darin  zu  beruhen, 
dass  lebendes  Protoplasma  in  todtes  umgewandelt  wird.*  Robert 
hat  dies  mit  Riicksicht  auf  minimale  Mengen  geschrieben,  denn  con- 
centrirtere  Losungen  als  1 °/oige  hatte  er  aus  Mangel  an  Material  meist 
nicht  zur  Verfugung.  Ich  erhielt  jedoch  theils  von  ihm,  theils  als 
Nebenproduct  der  Sapotoxindarstellung  jetzt  viel  reichlichere  Mengen 
von  Quillajasaure  und  so  bekam  ich  bessere  Resultate  als  er. 

Wahrend  ich  namlich  mit  der  Veranderung  des  Blutspectrums 
durch  diese  Substanzen  beschaftigt  war,  stiess  ich  auf  folgende  be- 
merkenswerthe  Erscheinung.  Nimmt  man  1 ccm  defibrinirtes  Blut. 
verdunnt  es  mit  100  ccm  einer  0,75°/oigen  Ivochsalzlosung,  giesst  dann 
von  diesem  Gemisch  gleiche  Theile  in  drei  ganz  gleich  grosse  Probir- 
glaschen  und  fugt  zum  einen  von  ihnen  ein  gewisses,  nicht  zu  kleines 
Quantum  Sapotoxin,  zum  andern  ebenso  viel  Merck’sches  Saponin  und 
zum  dritten  ein  gleiches  Quantum  Quillajasaure,  so  wird  in  den  beiden 
ersten  Probirglaschen  die  Flussigkeit  sogleich  in  Folge  der  Auflosunc- 
der  rothen  Blutkorperchen  vollkommen  durchsichtig  und  dabei  zur 


‘)  Archiv  f.  experiment.  Path.  u.  Pharmak.  Bd.  1.  p.  384. 

2)  Einige  Versuche  iiber  die  ausserliclie  Wirkung  des  Saponins  Inaim 

Dissert.  Greifswald  1875  und  Archiv  f.  experiment.  Path.  u.  Pharmak  RH 
1876.  p.  137.  • ' 5 

3)  1.  c.  p.  259. 


Verhalten  zu  Eiweiss  und  Pepton. 
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spectroskopischen  Untersuchung  gut  geeignet,  wahrend  im  dritten 
Gliischen,  welche  Quillajasaure  entkiilt,  die  Flussigkeit  nicht  nur  nickt 
durchsicktig  wird,  soudern  es  bildet  sich  im  Gegentheil  eine  Trilbung 
aus,  welche  immer  intensiver  und  zuletzt  sogar  milchartig  wird.  Dabei 
nimmt  man  im  letzten  Glascben  die  Bildung  von  Flocken  wabr,  welche 
nach  einiger  Zeit  am  Boden  sich  niederschlagen  und  liber  sich  eine 
vollkommen  durcksicktige  Schicht  farbloser  Flussigkeit  kinterlassen, 
wTelche  nicht  mehr  die  charakteristischen  Absorptionsstre ifen 
des  Blutfarbstoffes  aufweist.  Filtrirt  man  diese  durchsichtige 
Flussigkeit  vom  Niederschlag  ab  und  untersuckt  sie  auf  Eiweiss,  so 
findet  man  keine  Spur  davon.  Nach  mehrmaliger  Wiederholung  dieses 
Versuches  erhielt  ich  immer  ein  und  dasselbe  Resultat,  wahrend  bei 
Anwendung  geringerer  Mengen  oder  verdiinnter  Losungen  allerdings, 
wie  in  lvobert’s  Versuchen,  nur  Auflosung  der  rotben  Blutkorpercken 
erfolgt.  Daraus  zog  ich  deu  Schluss,  dass  die  Quillajasaure  in 
concentrirter  Lcisung  im  Stande  ist,  die  Eiweisskorper  des 
Blutes  zu  fallen  und  seinen  Farbstoff  zu  zerstoren.  Darauf 
brachte  ich  defibrinirtes  Blut  und  Kocbsalzlosung  in  einem  anderen 
Verbaltnisse  zusammen  und  zwar  1 ccm  Blut  auf  50  ccm  Kochsalz- 
losung  und  1 ccm  auf  25  ccm  Kochsalzlosung  und  fligte  zu  jedem 
Glascben  ein  gleiches  Quantum  Sapotoxin,  Merck’sches  Saponin  und 
Quillajasaure,  wie  im  ersten  Fall,  und  erhielt  dasselbe  Resultat.  Natllr- 
lich  gelingt  der  Versuch  auch  ohne  Kocbsalz,  wenn  man  nur  geniigende 
Mengen  von  Quillajasaure  zur  Verftigung  hat. 

Aus  diesen  Yersuchen  lasst  sich  schliessen,  dass  in  den  Fallen, 
wo  die  Eiweissmenge  im  Verbiiltniss  zur  Quillajasauremenge 
eine  verbaltniss miissig  geringe  war,  die  von  mir  benutzte 
Quantitat  Quillajasaure  scbon  hinreichte,  um  nicht  nur  die 
rothen  Blutkorpercken  zu  ldsen,  sondern  auch  das  im  Blute 
enthaltene  gelbste  Hamoglobin  und  Eiweiss  zu  fallen;  in  den 
Fallen  aber,  wo  die  Eiweissmenge  eine  grossere  war,  reichte 
dieselbe  Quantitat  Quillajasaure  nur  zur  Losung  der  rothen 
Blutkorperchen  bin.  Dass  diese  meine  Schlussfolgerung  richtig 
war,  habe  ich  dadurch  bewiesen,  dass  durch  Hinzufiigen  von  noch  etwas 
Quillajasaure  zu  diesen  Proben  nun  eine  vollstiindige  Eiweissfallung 
erzielt  wurde. 

Ferner  stellte  ich  ahnliche  Versuche  mit  in  Wasser  gelosten 
Peptonen  und  zwar  echten  Pancreaspeptonen  und  deren  Vorstufen, 
den  Albumosen,  an.  Auch  hier  fand  ich,  dass  die  Fallung  derselben 
eine  so  vollstandige  war,  dass  ich  im  Filtrat  keine  Reaction  mehr  auf 
Peptone  mit  Kupfer  erhielt.  Die  Quillajasaure  gehort  also  zu 
den  wenigen  Substanzen,  welche  Peptone  fallen. 

Endlich  nahm  ich  zu  meinem  Versuch  eiweisshaltigen  Harn  und 
fand  hier  Folgendes:  Giesst  man  zu  gewohnlichem  eiweisshaltigem 
Harn  eine  concentrirte  Losung  von  Quillajasaure,  so  verandert  sich 
ersterer  gar  nicht,  dagegen  tritt  sogleich  eine  Fallung  des  Eiweisses 
selbst  bei  gewohnlieher  Temperatur  ein,  wenn  man  vorher  dem  Harn 
auch  nur  einen  Tropfen  verdiinnter  Essigsaure  hinzugesetzt  hat.  Das 
Eiweiss  wird  dabei  so  vollstandig  gefallt,  dass  beim  Erhitzen  des  Harns 
nach  dem  Abfiltriren  nicht  die  geringste  Trilbung  mehr  eintritt.  Auch 
Controllversuche  mit  normalem  Harn  wurden  von  mir  ausgeftihrt,  dock 
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fand  hierbei  keine  Veranderung  mit  dein  Harn  statt.  Eine  solche 
Wirkung  der  Quillajasaure  auf  das  Eiweiss  des  Harns  kann 
meiner  Meinung  nach,  falls  die  Quillajasaure  en  gros  dargestellt  und 
daher  billig  wil'd , als  ausgezeichnetes  und  bequemes  Reagens 
zur  qualitativen  Eiweissbestimmung  des  Harns  in  der  Praxis 
dienen.  Yielleicht  lassen  sich  auch  die  an  Quillajasaure  reichen  „Sa- 
poninriickstande*  der  Fabriken  dazu  verwenden. 

Ehe  ich  in  der  Betrachtung  der  Wirkungen  des  Sapotoxins  aufs 
Blut  fortfahre,  sei  es  mir  verstattet,  zwei  russische  darauf  beziigliche 
Arbeiten  zu  referiren,  welche  selbst  in  der  die  Saponijilitteratur  er- 
schopfenden  Arbeit  von  Robert  nicbt  beriicksichtigt  und  wohl  tiberhaupt 
noch  nie  in  der  deutschen  Litteratur  besprocben  worden  sind. 

Die  erste  ist  die  Arbeit  von  Dr.  Fedot  ow,  Material i en  zur 
Erkliirung  der  Wirkung  des  Saponins  auf  den  thierisehen 
Organismusa.  Inaug.-Dissert.  Kiew  1875.  Der  ^ erfasser,  welcher 
die  vor  ihm  geraachten  Yersuche  von  Pelikan,  H.  Kohler  und 
anderen  controllirt  hat,  kommt  zu  folgenden  Resultaten,  die  mit  eiuem 
von  Trommsdorf  bezogenen,  unzweifelhaft  stark  sapotoxinhaltigen 
Saponinpraparate  gewonnen  wurden. 

a)  Man  hat  zwei  Wirkungsarten  des  Saponins  zu  unterscheiden : 
eine  primare  oder  directe  und  eine  secundare  oder  indirecte  in  Folge 
der  Veranderung  des  Blutes. 

b)  Das  Saponin  reizt  heftig  die  Gewebe.  Mit  denselben  in  Contact 
gebracht,  ruft  es  localen  Schmerz,  Entzilndung,  ja  Necrose  hervor. 

c)  Die  letale  Dosis  des  Saponins  ist  bei  den  verschiedenen  Thieren 
verschieden  und  hangt  von  der  Art  und  Weise  ab,  wie  man  das  Mittel 
dem  thierisehen  Organismus  einverleibt.  Unmittelbar  ins  Blut  einge- 
fiihrt,  todten  einen  Hund  schon  0,05  g,  ein  Kaninchen  0,02  g,  eine 
Katze  circa  0,02  g.  Bei  subcutaner  Injection  stirbt  ein  Hund  von 
0,1 — 1,0  g,  eine  Katze  schon  von  0,05  g,  Kaninchen  vertragen  wieder- 
liolte  Injectionen  von  0,05 — 0,1  g und  kommen  mit  einer  tiefen  Local- 
necrose  davon.  Bei  Einfuhrung  des  Giftes  in  den  Magen  vertragen 
Kaninchen  dasselbe  bis  1,5  g und  mehr  ohne  Schaden ; bei  Katzen  und 
Hunden  aber  ist  die  Wirkung  ganz  unbedeutend,  da  bei  ihnen  Erbrechen 
eintritt. 

d)  Der  Tod  der  Thiere  tritt  bei  jeder  Art  der  Application  in 
Folge  von  Asphyxie  ein.  Bei  schnellem  Einfiihren  der  Substanz  un- 
mittelbar ms  Blut  tritt  der  Tod  plotzlich  ein  in  Folge  von  Ath- 
mungsstillstand.  Folglich  wirkt  das  Saponin  hauptsachlich  auf  das 
Athmungscentrum.  Herzstillstand  tritt  immer  erst  nach  Aufhoren  der 
Athmung  ein. 

e)  Das  Saponin  verandert  insofern  das  Blut,  als  es  die 
rothen  Blutkorperchen  auf  lost  und  ihnen  dadurch  die  Fahig- 
keit  benimmt,  Sauerstotf  aufzunehmen  und  an  den  Organis- 
mus abzugeben. 

f)  Die  Lahmung  oder  wenigstens  Abschwachung  der  Function 
der  sensiblen  und  motorischen  Nerven,  wie  sie  bei  FrOschen  wahrend 
der  letzten  Periode  der  Einwirkung  des  Saponins  auftritt,  ist  auf  die 
Wirkung  des  veranderten  Blutes  auf  das  Centralnervensystem 
zu  beziehen. 


Verhalten  zu  Blut. 
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g)  Dureh  unmittelbare  Application  von  Saponin  auf  den  Muskel 
verliert  letzterer  seine  elektrische  Erregbarkeit  nnd  wird  sekr  bald  starr. 

h)  Auf  den  Blutdruck  bat  das  Saponin  eo  ipso  fast  gar  keinen 
Einfluss.  Eine  Veriinderung  des  Blutdruckes  tritt  nur  vor  dem  Tode 
auf  und  ist  dann  eine  Folge  des  chemisch  veriinderten  Blntes. 

i)  Das  Saponin  erhoht  die  Reizbarkeit  des  Nervus  vagus,  daher 
kommt  es  in  der  ersten  Periode  der  Wirkuug  auch  zu  Herzverlang- 
samung.  Die  Beschleunigung  des  Herzschlages  aber  beim  Erscheinen 
der  Dyspnoe  ist  das  Resultat  der  veriinderten  Athmung. 

k)  Die  wesentlichste  Wirkung  des  Saponins  besteht  im 
Allgemeinen  in  der  cbemischen  Veriinderung  des  Blntes, 
des  Muskel-  und  Nervengewebes. 

l)  Therapeutische  Anwendung  kann  also  das  Saponin  uach  dem 
Obenervviihnten  nicht  baben,  da  seine  fur  den  tbierischen  Organismus 
schiidlichen  Eigeuscbaften  allzu  gross  sind. 

Die  zweite  russische  Arbeit  liber  Saponin  ist  die  von  Dr.  Scher- 
schenewitsch,  „Ueber  die  Wirkung  des  Chlorals,  Chloroforms 
und  Saponins  auf  die  rothen  Blutkorperchen4.  Inaug.- Dissert. 
Petersburg  1881. 

In  dieser  Arbeit  bestiitigt  der  Verfasser  die  Ansicht  Fedo tow’s 
iiber  die  schadliche  Wirkung  des  Saponins  auf  das  Blut  und  gelangt 
endlicb  gleichfalls  zum  Resultat,  dass  das  Saponin  hauptsachlich 
ein  Blutgift  sei. 

Nacb  dieser  litterariscben  Abscbweifung  kehre  ich  zu  weiteren 
Blutversucben  zurlick. 

Giesst  man  in  ein  Probirgliischen  ein  wenig  defibrinirtes , mit 
0,75°/oiger  Kochsalzlosung  versetztes  Blut  und  fiigt  dann  eine  Sapo- 
toxinlosung binzu,  so  tritt  sogleich  eine  charakteristiscbe  Veriinderung 
im  Blute  auf:  es  wird  lackfarbig  und  eigenthiimlich  dunkel.  Um  nun 
festzustellen,  was  im  gegebenen  Falle  mit  dem  Blute  vorgeht,  verfuhr 
ich  auf  folgende  Weise:  Zuerst  nahm  ich  einen  Tropfen  Froschblut, 
und  nachdem  ich  ihn  mit  einem  Tropfen  2°/oiger  Sapotoxinlosung 
versetzt  hatte,  beobachtete  ich  das  Blut  unter  dem  Mikroskop.  Dabei 
bemerkte  ich  stets,  dass  in  ihm  nur  noch  die  Kerne  der  Blutkorperchen 
zu  sehen  waren,  wahrend  die  Stromata  derselben  gleichsam  verschwun- 
den  waren.  Dieses  Verschwinden  des  Stromas  trat  so  rasch  ein,  dass 
es  mir  schwer  wurde , die  Stadien  zu  verfolgen , welche  die  rothen 
Blutkorperchen  in  Beriihrung  mit  dem  Sapotoxin  bis  zum  Verschwinden 
des  Stromas  durchmachten.  Um  nun  diesen  Process  in  alien  seinen 
Stadien  zu  verfolgen,  bediente  ich  mich  folgender  Methode:  Von  einem 
lebenden  Frosche  werden  einige  Tropfen  Blut  mit  0,75  °/oiger  Koch- 
salzlosung  direct  gemischt  und  ein  Tropfen  der  Mischung  auf  den 
Objecttriiger  gebracht,  welcher  durch  einen  schmalen  Streifen  Filtrir- 
papier  der  Quere  nach  in  zwei  Halften  getheilt  ist,  so  dass  der  Bluts- 
tropfen  dem  Streifen  dicht  anliegt.  Darauf  wurde  das  DeckgUischen 
so  aufgelegt,  dass  der  Papierstreifen  auch  dieses  in  zwei  Halften  theilte, 
auf  deren  einer  sich  das  Blut  befand.  Nun  wurde  das  Deckgliischen 
mit  Wachs  auf  dem  Objecttriiger  befestigt.  Auf  diese  Weise  hat  man 
im  Gesichtsfelde  den  Papierstreifen  und  auf  dessen  einer  Seite  die 
unveriinderten  Blutkorperchen.  Liisst  man  nun  von  der  andern  Seite 
her  unter  das  Deckgliischen  einen  Tropfen  Sapotoxinlosung  zufliessen, 
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so  mischt  sich  derselbe  mit  dem  Blute  nur  sehr  allmahlig  durch  den 
Papierstreifen , und  man  kann  dann  leicht  und  bequem  die  allmahlige 
Veranderung  der  rothen  Blutkorperchen  verfolgen.  In  Berlihrung 
mit  Sapotoxin  werden  sie  nun  anfangs  heller,  durchsichtiger,  quellen 
auf,  und  ihr  Stroma  verschwindet  endlich  ganz,  es  bleiben  nur  die 
Kerne  zurtick.  In  einigen  Fallen  konnte  man  ausserdem  noch  beob- 
achten , dass  die  Kerne  scharfer  contourirt  erschienen  und  gleichsam 
von  einem  kaum  merklichen  Hof  umgeben  waren.  Was  die  weissen 
Blutkorperchen  betrifft,  so  vermochte  ich  an  ihnen  nichts  Besonderes 
zu  entdecken.  Auch  Kobert  sah  sie  nach  Quillajasaurezusatz  unver- 
andert  bleiben.  Diese  Angaben  beziehen  sich  natiirlich  nur  auf  die 
Form  derselben;  die  Beeinflussung  ihrer  Lebensfiihigkeit  wurde  nicht 
untersucht.  — Aus  diesen  Beobaehtungen  lasst  sich  der  Schluss  ziehen, 
dass  das  Sapotoxin  gleich  dem  Aether,  Chloroform  und  den 
Salzen  der  Gallensiiuren  die  rothen  Blutkorperchen  leicht 
lost.  Dasselbe  thut  auch,  wie  aus  den  Arbeiten  von  Fedotow  und 
Scherschenewitsch  zu  ersehen  ist,  das  Saponin  und  nach  Kobert 
die  Quillajasaure.  Da  ich  nun  weiter  erfahren  wollte,  wie  gross  die 
losende  Kraft  des  Sapotoxins  zu  den  Blutkorperchen  ist,  und  ob  in 
dieser  Ilinsicht  zwischen  ihm,  dem  Saponin  von  Merck,  Christoph- 
sohn  und  der  Quillajasaure  ein  Unterschied  existirt,  so  stellte  ich  eine 
Reihe  von  vergleichenden  Versuchen  mit  diesen  Substanzen  an  Blut 
an,  und  zwar  auf  folgende  Weise:  Fiir  jede  von  diesen  Substanzen 
wurden  mehrere  gleicbgrosse  Probirglaschen  genommen,  in  jedes  von 
diesen  zuerst  1 ccm  defibrinirtes  Blut,  dann  18  ccm  0,75°/oiger  Koch- 
salzlosung  gebracht  und  endlich  je  1 ccm  der  genannten  Substanzen  in 
verschiedener  Concentration  hinzugefilgt.  Jedes  Glaschen  wnrde  darauf 
tiichtig  umgeschiittelt,  damit  sich  der  Inhalt  gut  mische,  und  dann 
ruhig  stehen  gelassen.  Zur  Controlle  befand  sich  immer  daneben  ein 
Probirglaschen  mit  einem  Gemisch  von  19  ccm  0,75°/oiger  Kochsalz- 
losung  und  1 ccm  defibrinirten  Blutes,  aber  ohne  Zusatz  der  genannten 
Substanzen.  Dabei  ergaben  sich  folgende  Resultate: 
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d)  Quillajasaure. 
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Wenn  man  diese  Tabelle  betrachtet,  so  sieht  man,  dass  die 
losende  Kraft  aller  angewandten  Substanzen  recht  gross  ist.  Noch 
bei  einer  Verdiinnung  von  1 : 10000  losen  sie  die  rothen  Blut- 
korperchen  vollkommen,  nur  bei  der  Quillajasaure  ist  diese  Los- 
lichkeit  im  letzten  (V)  Probirglaschen  keine  vollkommene  mehr,  aber 
auch  hier  ist  das  sich  absetzende  Serum  deutlich  roth  gefarbt.  Eine 
solche  unvollkommene,  also  nur  partielle  Auflosung  erfolgt  noch  bei 
viel  starkerer  Verdiinnung,  wurde  aber  von  mir  nicht  naher  untersucht. 
Was  die  Zeit  betrifft,  in  welcher  die  rothen  Blutkorperchen  sich  voll- 
kommen  in  den  verschiedenen  Probirglaschen  losen,  so  ist  sie,  wie 
man  sieht,  verschieden.  Am  schnellsten  wirkt  Sapotoxin,  dann 
folgt  Merck’sches  Saponin  und  endlich  das  Cb  ristophsolm’sche 
Saponin  und  die  Quillajasaure. 

Es  entsteht  nun  die  Frage,  was  mit  dem  ausgeschiedenen  Farb- 
stoffe  des  Blutes  weiter  geschieht,  ob  es  unverandert  bleibt,  oder 
gleichfalls  irgend  welche  Veranderung  eingeht?  Um  diese  Frage  zu 
losen,  untersuchte  ich  das  Spectrum  eines  so  veriinderten  Blutes.  Dazu 
nahm  ich  1 ccm  defibrinirtes  Blut  und  versetzte  es  mit  100  ccm 
0,75  °/oiger  Kochsalzlosung.  Von  diesem  Gemisch  goss  ich  vollkommen 
gleiche  Quantitaten  in  gleich  grosse,  hermetisch  verschlossene,  bis  zum 
Rande  geflillte  Fliischchen.  Ein  solches  Fliischchen  diente  mir  zur 
Controlle,  zu  den  andern  aber  goss  ich  noch  gleich  grosse  Mengen 
von  den  zu  untersuchenden  Substanzen  von  gleicher  Concentration.  In 
den  Fliischchen  1 und  2,  welche  Sapotoxin  (1)  und  Saponin  (2)  ent- 
hielten,  trat  sogleich  eine  vollkommene  Losung  der  rothen  Blutkorper- 
chen  ein,  und  die  Fliissigkeit  wurde  vollstiindig  durchsichtig ; im 
Fliischchen  aber,  welches  Quillajasaure  (3)  enthielt,  wurde  die  Fliissigkeit 
in  Folge  der  Eiweissfallung  triibe,  und  man  konnte  sie  nicht  mehr 
direct  spectroskopiren.  Als  ich  darauf  das  Blut  des  Flaschchens  1 
untersuchte,  fand  ich  folgendes:  Die  beiden  fiir  Oxy h amoglobin 
charakteristischen  Absorptionsstreifen  wurden  allmiihlig 
immer  schmiiler  und  verschwanden  endlich  nach  einigen 
Minuten  ganz,  ohne  dass  statt  ihrer  das  Spectrum  des  redu- 


It) 


Sapotoxin. 


cirten  Hiimoglobins  auftrat.  Es  war  jetzt  vielmehr  gar  kein 
Absorptionsspectrum  vorhanden.  Ooffnete  ich  nun  dies  letztere  Fhisck- 
chen,  schiittelte  es  einige  Zeit  mit  Luft  und  liess  es  darauf  stehen,  so 
zeigte  das  Blut  trotzdem  auch  jetzt  keine  Absorptionsstreifen.  — In  dem 
Fiaschchen  2,  welches  Saponin  enthielt,  waren  die  Streifen  noch  nacli 
einigen  Stunden  deutlich  sichtbar;  endlich  waren  im  Fiaschchen 
(Quillajasaure)  die  Absorptionsstreifen  im  Filtrate  gleichfalls  vollstandig 
verschwunden. 

Dieser  letztere  Versuch  wurde  mit  concentrirter  Quillajasaure 
angestellt,  wodurch  das  Eiweiss  des  Blutes  und  sein  Hamoglobin  ganz 
vollstandig  gefallt  wurden.  Verdiinnte  Quillajasaure  dagegen  macht 
das  Blut  bei  derselben  Kochsalzverdimnung  vollkommen  durchsichtig, 
indem  sie  die  rothen  Blutkorperchen  auflost  und  das  Spectrum  zeigt 
die  charakteristischen  Oxyhamoglobinstreifen,  welche  sogar  beim  langeren 
Stehen  nicht  verschwinden. 

A uf  Grundlage  des  Obenerwahnten  glaube  ich,  dass 
sowohl  Sapotoxin,  als  auch  die  Quillajasaure  und  folglich 
auch  das  Saponin  des  Handels  thatsiichlich  zu  den  heftigen 
Giften  des  Blutes  gerechnet  werden  miissen,  da  sie  die 
rothen  Blutkorperchen  energisch  auflosen  und  das  Oxyhiimo- 
globin  veriindern,  wodurch  sie  i linen  die  Fiihigkeit  n eh  men, 
Sauerstoff  aufzunehmen  und  dem  Organismus  abzugeben  und 
dadurch  Asphyxie  bewirken.  Mit  Hiilfe  der  Blutgasanalyse  diirften 
hier  vielleicht  wichtige  weitere  Resultate  zu  gewinnen  sein.  Ich  ge- 
denke  darttber  weiter  zu  arbeiten. 

YI.  Ueber  clie  Wirkungen  des  Sapotoxins  bei  intravenoser 

Application. 

Um  die  Wirkung  des  Sapotoxins  bei  unmittelbarer  Einfuhr  ins 
Blut  zu  untersuchen,  benutzte  ich  Katzen,  Hunde  und  Kaninchen. 
Das  Gift  wurde  bei  kleineren  Thieren  in  die  Vena  jugul.  ext.,  bei 
grosseren  in  eine  Hautvene  der  Extremitaten  eingefiihrt.  Bei  diesen 
Experimenten  hatte  ich  den  Zweck,  sowohl  die  vitalen  als  auch  die 
postmortalen  Erscheinungen  zu  studiren  und  die  minimalste  letale  Dosis 
festzustellen. 

Beim  Durchlesen  der  Protokolle,  welche  weiter  unten  angeftihrt 
sind,  sehen  wir,  dass  sowohl  die  vitalen  als  auch  die  postmortalen  Er- 
scheinungen nicht  in  alien  Fallen  dieselben  waren : sie  hingen  vielmehr 
von  der  Menge  des  Giftes  ab. 

1.  In  den  Fallen,  in  welchen  die  einmalige  Dosis  viel  grosser 
gegriffen  war,  als  zur  Todtung  des  Thieres  erforderlich  (I,  II,  XXVIII)  x) 
war,  erfolgte  der  Tod  fast  momentan,  nach  ein  oder  zwei  Minuten. 
Vorher  kam  es  zu  Kriimpfen : die  Athembewegungen  sistirten,  wahrend 
das  Herz  noch  einige  Zeit  zu  schlagen  fortfuhr.  Die  in  solchen  Fallen 
ausgefuhrte  Section  ergab  keine  grob  anatomischen  Veriinderungen  der 
Organe,  sonderu  nur  Zeichen  der  Erstiekung:  Ueberfullung  des  rechten 
Herzens  von  flussigem,  dunklem  Blute,  Ecchymosen  im  Endocard  und 


')  Die  Zahlen  beziehen  sich  auf  die  Nummern  der  Versuchsprotokolle. 
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in  den  Lungen.  Der  Tod  trat  in  diesen  Fallen  in  Folge  der 
Lahmung  der  Centralorgane  und  zwar  zunachst  in  Folge  der 
Respirationslahmung  ein. 

Irgend  welehe  Veriinderungen  des  Verdauungstractus  waren  nicht 
zu  constatiren,  da  zu  ihrem  Zustandekommen  Zeit  erforderlich  ist, 
welehe  hier  aber  nicht  vorhanden  war. 

2.  In  anderen  Fallen,  wo  die  Dosis  kleiner  als  vorhin,  aber  aucli 
noch  verhaltnissmaasig  gross  war  (III,  IV,  V,  VI,  VII,  IX,  XI,  XXIV), 
wo  die  Thiere  aber  noch  einige  Stnnden  am  Leben  blieben,  traten 
lolgende  Erscheinungen  ein : Gleich  nach  der  Application  des  Giftes 
zeigten  die  Thiere  eigentlich  nichts  Auffallendes,  es  sei  denn,  dass  sie 
etwas  ruhiger  wurden  als  vor  der  Injection.  Spiiter  verloren  sie  den 
Appetit,  nahmen  die  ihnen  gereichte  Nahrnng  nicht  zu  sich,  batten 
aber  grosses  Durstgefuhl.  Erbrechen  beobachtete  ich  mit  Ausnahme 
eines  Fades  (XI)  gar  nicht,  was  mir  deshalb  bemerkenswerth  erscheint, 
weil  Ivobert  bei  Einfuhrung  von  Quillajasaure  ins  Bint  in  den  meisten 
derartigen  Fallen  ein  zietnlich  starkes  Erbrechen  gewohnlich  beobachtete. 
Dasselbe  muss  ich  in  Betreff  der  Durchfalle  erwiihnen. 

Noch  spiiter  wurden  die  Thiere  traurig,  apathisch,  lagen  ruhig 
in  ihrem  Kafig  und  reagirten  sowohl  beim  Anrufen,  als  auch  beim 
Beriihren  nur  sehr  schwach.  Endlich  entwickelte  sich  Schwiiche  in 
den  Extremitiiten,  welehe  immer  zunahm,  so  dass  die  Thiere,  auf  die 
Beine  gestellt,  umfielen.  Die  Athmung  anlangend,  blieb  sie  anfangs 
ganz  normal,  und  nur  gegen  das  Ende  hin  traten  Athembeschwerden 
auf:  Die  Inspiration  wurde  tiefer,  zeitweilig  trat  Athmungsstillstand 
auf;  die  Pausen  wurden  immer  liinger  und  endlich  horte  das  Athmen 
ganz  auf.  Am  Pulse  waren  anfangs  auch  keine  Veriinderungen  wahr- 
zunehmen,  spiiter  wurde  er  unregelmiissig,  aussetzend,  endlich  kaum 
fiihlbar,  fadenformig.  Das  Herz  setzte  nach  Aufhoren  der  Athmung 
seine  Thiitigkeit  noch  einige  Zeit  fort.  Der  Blutdruck  blieb  anfangs, 
selbst  bei  grossen  Dosen,  unveriindert,  und  fing  allmahlig  nur  kurz 
vor  dem  Tode  zu  sinken  an.  Krampfc  traten  auch  nur  kurz  vor 
dem  Tode  auf  (XXIV). 

Bei  der  Section  findet  man  in  solchen  Fallen  ausser  den  Zeichen 
der  Erstickung  schon  auffallendere  Veriinderungen,  welehe  das  Herz 
und  mehr  oder  weniger  den  ganzen  Verdauungstractus  betreffen. 
Das  Herz  findet  sich  in  solchen  Fiillen  iiberfiillt  von  dunklem,  fliis- 
sigem  Blute.  Dabei  ist  das  rechte  Herz  blutrcicher  als  das  linke. 
Am  Peri-  und  Endocardium  finden  wir  in  den  meisten  Fiillen  Ecchy- 
mosen  verschiedener  Grosse,  ja  in  einzelnen  Fiillen  grosse  Blutaustritte 
in  der  Herzsubstanz  selbst  (IX,  XXVIII).  An  den  Ilerzklappen 
sind  in  vielen  Fiillen  sulzige,  fibrinose,  sogar  knotchenartige,  nicht  ab- 
wischbare,  frische  Auflagerungen  vorhanden  (V,  VI,  VII,  IX,  XI, 
XXVIII).  Auf  das  Vorhandensein  einer  frischen  fibrinosen  Endocarditis, 
welehe  auch  Robert  bei  Quillajasiiurevergiftung  beobachtet  hat,  miissen 
wir  um  so  grosseres  Gewicht  legen,  als  bei  den  friiheren  Beobachtern, 
wie  Fedotow,  welcher  Saponin  intravenos  injicirte,  davon  nichts 


b Es  ist  mir  wohl  bekannt,  dass  altere  derartige  Processe  bei  Iiunden 
hauiig  vorkommen  und  gar  keine  Bedeutung  haben;  ich  babe  mich  nach  Moglich- 
keit  vor  dieser  Verwechslung  gehiitet. 

Kobert,  Arbeiten  des  pharmakologischen  Institutes  zu  Dorpat.  Bd.  I.  O 


18 


Sapotoxin. 


erwahnt  wird;  und  docli  tritt  diese  Erscheinung  schon  nach  einigen 
Stunden  und  bei  verhaltnissiniissig  nicht  sehr  grossen  Dosen  von  Sapo- 
toxiu  auf.  Der  Herzmuskel  zeigt  keine  bemerkenswerthen  Ver- 
iinderungen.  Die  L ungen  sind  eher  blutarm  zu  nennen,  sie  sind 
meistentkeils  von  subpleuralen  Ecchymosen  verschiedener  Grosse  be- 
deckt.  Das  Parenchym  ist  iiberall  lufthaltig.  Die  Trachea  und  die 
Bronchen  zeigen  eine  leichte  Gefassinjection.  Die  Milz  erweist  sich 
in  alien  Fallen  makroskopisch  unveriindert,  der  Blutgehalt  ist  normal, 
oder  eher  sogar  subnormal.  Die  Nieren  zeigen  in  den  meisten  Fallen 
auch  keinerlei  Veranderungen,  nur  in  einzelnen  Fallen  (VI,  IX)  sind 
sie  ruehr  oder  weniger  hyperamisch  und  in  einem  Falle  (XI)  fanden 
sich  Hiimorrhagien  in  der  Corticalsubstauz.  Die  Harnblase  enthalt 
in  den  meisten  Fallen  nur  eine  geringe  Menge  einer  ganz  klaren  oder 
leicht  getriibten,  gelblichen,  aber  niemals  blutigen  Fliissigkeit.  Die 
Sehleimhaut  derselben  zeigt  in  einzelnen  Fallen  (V,  VI,  VII,  IX,  XI, 
XXIV)  kleinere  Blutaustritte.  Die  Sehleimhaut  des  Magens  ist  in 
den  meisten  Fallen  (V,  VI,  VII,  IX,  XI,  XXIV)  ebenfalls  mit  Hamor- 
rhagien,  welche  meist  auf  der  Hohe  der  Falten  sitzen,  durchsetzt.  Der 
Mageninhalt  ist  gering  an  Menge,  fliissig,  gelblichbraun  oder  blutig. 
Der  Darin  zeigt  in  seinen  einzelnen  Abtheiluugen  Veranderungen  ver- 
schiedenen  Grades.  Er  ist  meistentheils  mehr  oder  weniger  contrahirt. 
Seine  Wandungen  sind  verdickt,  die  Sehleimhaut  odematos.  In  einzelnen 
Abschnitten  ist  die  Darmwand  hyperamisch  und  zeigt  sehr  zahlreiche 
Ecchymosen  und  grossere  Hamorrhagien.  Die  letzteren  sitzen  vor- 
nehmlich  subseros  und  sind  am  meisten  ausgesprochen  im  Rectum  und 
in  der  Gegend  der  Bauhin’schen  Klappe;  in  einem  Falle  waren  sie 
sogar  iiber  die  Mucosa  des  ganzen  Darmtractus  ausgebreitet  (XXIV). 
Im  Rectum  sind  diese  Hamorrhagien  bandformig  angeordnet,  mit  der 
Langsaxe  des  Darmes  parallel  und  auf  der  Hohe  der  Falten  sitzend. 
Die  Sehleimhaut  des  Dunndarmes  ist  mit  einer  schmierigen,  gclblich- 
braunen  Masse  bedeckt,  welche  mikroskopisch  eine  grosse  Menge 
schollenartig  desquamirten  Epithels  zeigt,  so  dass  oft  ganze  Zotten 
abgestossen  sind  (VII).  Der  Darminhalt  war  meist  fliissig,  breiig,  von 
gelblichbrauner  Farbe  und  in  einigen  Fallen  (IX,  XI)  sogar  blutig. 
Im  Rectum  finden  sich  am  haufigsten  harte  Kothballen.  Die  Ge- 
fasse  der  Serosa  zeigen  in  den  meisten  Fallen  eine  starke  Hyperamie. 
Die  Mesenterialdriisen  sind  in  fast  alien  Fallen  geschwellt,  von 
dunkelrother  Farbe  und  zeigen  mehr  oder  weniger  stark  ausgesprochene 
Hamorrhagien.  In  einzelnen  Fallen  finden  sich  solche  Hamorrhagien 
auch  im  Pancreas  (IX,  X,  XXIV).  Die  Leber  zeigt  makroskopisch 
keine  Veranderungen,  nur  ist  ihr  Blutgehalt  grosser  als  normal  (V,  VI. 
IX,  XXIV).  Seros  blutiges  Exsudat,  welches  Fedotow  in  der 
Bauchhohle  fand,  konnte  ich  in  keinem  Falle  nachweisen. 

Das  Blut  war  ausnabmslos  sowohl  im  Herzen,  als  auch  in  den 
grossen  Gefassen  vollstandig  fliissig,  theerartig,  hellte  sich  beim  Stehen 
an  der  Luft  nicht  auf,  ein  Zeichen,  dass  es  die  Fahigkeit,  Sauerstoff 
aufzunehmen,  vielleicht  verloren  hatte.  In  der  Rum pfmuscu latur 
fanden  sich  keine  Veranderungen. 

3.  Wenn  wir  jetzt  unsere  Aufmerksamkeit  auf  die  Gruppe  von 
Fallen  richten,  wo  die  Thiere  das  Gift  ebenfalls  in  mehr  als  todtlicher 
Dose  erhielten,  wo  sie  aber  einen  Tag  oder  sogar  mehrere  (VIII.  X) 
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am  Leben  blieben,  so  linden  wir,  dass  sowohl  die  vitalen  als  auch 
die  postmortalen  Erscheinungen  im  grossen  Ganzen  dieselben  waren, 
nur  dass  die  postmortalen  verhaltnissmassig  starker  ausgesprochen  waren. 
Was  die  niickste  Todesursache  in  alien  angefUkrten  Fallen 
der  beiden  letzten  Gruppen  anlangt,  so  ist  sie  einerseits  in 
den  bedeutenden  Veranderungen  des  Magendarmtractus  und 
des  Herzkl appenapparates,  andererseits  in  der  Aspkyxie, 
worauf  sowohl  die  vitalen  als  die  postmortalen  Erscheinungen 
hinweisen,  zu  suchen. 

4.  Fassen  wir  jetzt  die  letzte  Gruppe  von  Fallen  ins  Auge,  wo 
die  Menge  des  eingefuhrten  Giftes  die  minimalste  letale  Dosis  dar- 
stellte  (XII,  XIII)  und  zwar  1js  mg  pro  Kilo  Korpergewicht  und  die 
Tkiere  daker  stets  me  hr  ere  Tage  lebten,  so  linden  wir  hier,  dass 
die  Thiere  in  den  ersten  Tagen  nichts  Auffallendes  zeigten,  am  dritten 
Tage  aber  traurig  wurden,  nichts  frassen,  die  Augen  trube  wurden. 
Es  stellte  sick  Epiphora  ein,  spiiter  zeigte  sich  Eiterung  im  Auge. 
Die  Tkiere  wurden  immer  schwiicher  und  schwiicher,  und  endlich  trat 
der  Tod  unter  Collapsersckeinungen  ein.  Die  Section  ergab  in  diesen 
Fallen  nichts  Charakteristisckes.  Hier  miissen  wir  annehmen,  dass 
nur  die  emplindlichsten  Elemente  des  Ivtfrpers,  wie  Robert  sick  aus- 
drtickt:  „dieZellen  der  wichtigsten  Gehirnganglien  bei  tagelangem  Kreisen 
des  Giftes  im  Blute  alterirt  und  sckliesslich  gelahmt  werden.a  Thiere, 
welche  weniger  als  J/2  mg  pro  Kilo  Korpergewicht  ins  Blut  erhielten, 
blieben,  ohne  irgend  welche  Storung  gezeigt  zu  haben,  am  Leben. 

Nachdem  ich  nun  die  minimalste  letale  Dosis  des  Sapotoxins  bei 
unmittelbarer  Einfuhrung  desselben  ins  Blut  festgestellt  und  von  dessen 
ausserordentlicher  Giftigkeit  mich  uberzeugt  hatte,  fiihrte  ich  auch  einige 
derartige  Experimente  mit  dem  Saponin  von  Merck  aus.  Ich  fiihre 
von  diesen  Experimenten  nur  eines  an  (XV),  da  »sie  alle  mehr  oder 
weniger  einander  gleich  waren.  Wie  aus  dem  Protokoll  zu  ersehen  ist, 
waren  sowohl  die  vitalen,  als  die  postmortalen  Erscheinungen  ahnlich 
wie  beim  Sapotoxin,  was  auch  nicht  W under  nehmen  kann,  da  ja  Sapo- 
toxin  der  Hauptbestandtheil  von  diesem  Saponin  ist. 

Ausgehend  von  der  von  Prof.  Robert  festgestellten  Thatsache, 
dass  die  Quillajasaure  beim  Behandeln  mit  Baryt  ihre  giftigen  Eigen- 
schaften  ganz  verliert,  kochte  ich  das  Sapotoxin  mit  Baryumhydrat 
und  fiihrte  das  so  bearbeitete  Gift,  nach  Entfernung  des  Baryts  mit 
Schwefelsaure  *),  in  die  Blutbahn  in  ziemlich  grossen  Dosen  ein.  In 
dem  einen  Falle,  in  welchem  das  Kocken  nur  1 Stunde  dauerte  und 
nie  bis  zur  Trockene  fortgesetzt  wurde  (XVII),  lebte  das  Tliier  einen 
ganzen  Tag,  eine  im  Vergleich  mit  Sapotoxin  ziemlich  lange  Zeit. 
Die  Section  ergab  in  diesem  Falle  aber  nock  dieselben  Veranderungen, 
wie  beim  Sapotoxin.  In  dem  zweiten  Falle  (XVIII),  wo  die  Dosis 
ebenfalls  sehr  gross  war,  wo  aber  das  Kochen  3 x/2  Stunden  dauerte  und 
mehrmals  bis  zur  Trockene  fortgesetzt  wurde,  blieb  das  Thier,  ohne 
irgend  welche  Krankheitserscheinungen  zu  zeigen,  am  Leben. 

Aus  diesen  Experimenten  diirfen  wir  den  Schluss  ziehen,  dass 
wie  die  Quillajasaure  so  auch  das  Sapotoxin  beim  Kochen 
mitAetzbaryt  seine  giftigen  Eigen  sc  haft  en  mehr  oder  weniger 
vollstiindig  verliert.  Dasselbe  kann  ich  in  Betreff  des  Christoph- 


')  Kohlensaure  genligt  zur  ganzlichen  Beseitigung  des  Baryts  nicht. 
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sohn’schen,  nach  der  Barytmethode  dargestellten  Saponins  sagen  (XXI, 
XXII).  Es  erwies  sich,  obwohl  es  ja  im  Stande  ist,  noch  recht  energisch 
Blutkorperchen  aufzulosen,  hier  als  ganz  ungiftig. 

Aber  nicht  nur  das  Kochen  mit  Aetzbaryt  allein  tibt  diese  V ir- 
kung  auf  das  Sapotoxin  aus;  dasselbe  Resultat  erhielt  ich  vielmehr 
auch  beim  Kochen  mit  Aetznatron,  wobei  ich  es  zum  Versuch  mit 
verdiinnter  Salzsiiure  nachher  neutralisirte.  Das  Thier  blieb  bei  ver- 
haltnissmassig  grosser  Dosis  auch  in  diesem  Falle  (XIX)  am  Leben. 

Ich  kochte  nun  das  Sapotoxin  fiir  sich  1 x/2  Stunden  lang  in 
wasseriger  Losung  und  injicirte  es  darauf  einem  Thiere  (XX),  aber 
es  traten  dieselben  Erscheinungen  wie  beim  ungekochten  Sapotoxin  auf. 

Es  folgt  daraus,  dass  nicht  das  Kochen  allein  fiir  sich  die 
giftigen  Eigenschaften  des  Sapotoxins  andert,  sondern  nur  das  Kochen 
mit  Aetzbaryt  oder  mit  Aetzalkalien. 

Endlich  injicirte  ich  auch  das  L act  os  in,  um  die  physiologische 
Wirkung  desselben  kennen  zu  lernen;  aber  das  Thier  blieb,  ohne 
krankhafte  Erscheinungen  gezeigt  zu  haben,  am  Leben.  Das  Lactosin 
ist  also  ungiftig,  was  iibrigens  auch  schon  Kobert  gefunden  hat. 


Y1I.  Ueber  die  'Wirkung  des  Sapotoxins  bei  Application  per  os. 

Nachdem  ich  die  Wirkung  des  Sapotoxins  bei  seiner  directen 
Einfiihrung  ins  Blut  gentigend  gepriift  hatte,  machte  ich  einige  Ver- 
suche,  bei  denen  ich  den  Thieren  das  Sapotoxin  per  os  beibrachte 
(XXV,  XXVI,  XXVII);  dabei  zeigte  sich  folgende  bemerkenswerthe 
Erscheinung:  So  sehr  das  Sapotoxin  giftig  wirkt,  wenn  es  unmittelbar 
ins  Blut  gelangt,  ebenso  wenig  zeigt  es  eine  Wirksamkeit,  wenn  es 
in  den  Magen  gelangt.  Zu  meinen  Experimenten  nahm  ich  vornehmlich 
llunde  und  brachte  ihnen  bald  das  alcoholische  Extract  von  Cortex 
Quillajae  in  Form  von  Pillen,  bald  das  Decoct  desselben  vermittelst 
einer  Schlundsonde  in  den  Magen.  Das  reine  Sapotoxin  kam  anfangs 
nicht  in  Anwendung,  da  ich  davon  wenig  hatte,  doch  enthielten  die 
genannten  Praparate  dasselbe  in  sehr  activer,  wenn  auch  nicht  in  reiner 
Form.  In  alien  Fallen  zeigte  sich  als  erste  Erscheinung  bei  Hunden 
gleich  nach  Einfiihrung  der  Substanz  wiederholtes  Erbrechen,  worauf 
die  Thiere  sich  beruhigten.  — Dieses  Erbrechen  miissen  wir  nattirlich 
durch  die  heftige  locale  Reizung  der  Magenschleimhaut  erklaren.  — 
Nur  in  einem  Falle  (XXVI)  erkrankte  das  Thier,  welches  sich  an- 
fangs augenscheinlich  erholt  hatte,  am  3.  Tage  an  eiteriger  Con- 
junctivitis, nachdem  es  vorher  traurig  geworden  war  und  nichts  ge- 
fressen  hatte.  Am  5.  Tage  starb  es,  und  die  Section  ergab  im  All- 
gemeinen  dieselben  Resultate  wie  bei  der  intravenosen  Injection.  Da 
das  Erbrechen  bei  meinen  Beobachtungen  eine  sehr  uuangenehme 
Complication  war,  denn  fast  die  ganze  Menge  des  eingefiihrten  Giftes 
wurde  dabei  wieder  erbrochen,  nahm  ich  meine  Zuflucht  zu  solchen 
Thieren,  bei  denen  kein  Erbrechen  auftritt.  Ich  nahm  mimlich  einen 
ziemlich  grossen  Hasen  und  fiihrte  ihm  mittelst  Katheters  eine  con- 
centrirte  Losung  von  reinem  Sapotoxin  (0,39  g)  in  den  Magen  ein. 
Wahrend  der  3 Tage  nach  der  Einfiihrung  des  Giftes  zeigte  der  Hase 
nicht  die  geringste  Veranderung.  Am  Ende  des  3.  Tages  brachte  ich 
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ihm  nochmals  0,814  g reines  Sapotoxin  bei;  aber  auch  das  wirkte 
nicht  im  Geringsten.  Darnach  nahm  ich  grosse  Frosche  und  fiihrte 
ihnen  mit  einer  Spritze  coneentrirte  Sapotoxinlosung  in  den  Magen 
ein.  Sie  machten  heftige  Brechbewegungen,  offneten  weit  und  haufig 
das  Maul,  als  ob  sie  das  ihnen  beigebraehte  Gift  von  sich  geben  wollten; 
doch  beruhigten  sie  sich  nach  einigen  Minuten  und  blieben  am  Leben 
und  gesund. 

Nur  in  einem  Falle  (XLVI),  wo  das  Quantum  eingefiihrten  Giftes 
verhaltnissmassig  gross  war  (0,04  g),  trat  nach  45  Minuten  eine  Schwa- 
chung  der  Reflexe  auf  und  horten  darnach  die  willkurlichen  Bewegungen 
auf.  — Bei  der  Section  erwies  sich  der  Magen  hyperamisch  und  die 
Wandungen  des  Duodenums  waren  ihrer  ganzen  Dicke  nach  von  Hamor- 
rhagien  durchsetzt. 

Aus  diesen  angefi'ihrten  Versuchen  ersehen  wir,  dass  das  Sapo- 
toxin, in  den  Magen  gebracht,  gleich  der  Quillajasaure  in 
der  Meh  rzahl  der  Fiille  selbst  bei  relativ  grossen  Dosen  nur 
eine  locale  Reizung  mit  nachfolgendem  Erbrechen  hervorruft, 
jedoch  keineswegs  ins  Blut  iibergeht  und  allgemeine  Vergiftungserschei- 
nungen  bewirkt.  Das  Nichtresorbirtwerden  wird  vielleicht  dadurch  be- 
dingt,  dass  das  gesunde  Epithel  des  Darmtractus  fiir  das  Gift,  welches 
ja  ein  Colloidkorper  ist,  impermeabel  sich  verhalt.  Das  Gift  kann 
daher  vom  Darmcanal  aus  erst  Allgemeinerscheinungen  machen,  wenn 
die  Schleimhaut  nach  langem  Contact  mit  demselben  arrodirt  oder  zu- 
fallig  catarrhalisch  verandert  ist. 

Ferner  fiihrte  ich  Decoctum  Corticis  Quillajae  in  den  Mast- 
larm  ein  (XXV),  aber  auch  hier  nahm  ich  ausser  einer  localen  Rei- 
zung, welche  beim  Hunde  einige  Ausleerungen  und  ziemlich  heftigen 
Tenesmus  bewirkte,  keine  anderen  Erscheinungen  wahr:  der  Hund 
war  einige  Tage  traurig,  frass  nichts,  kehrte  aber  bald  darauf  zum 
normalen  Zustande  zuriick. 

Weder  der  Magen,  noch  der  Diinndarm  oder  Dickdarm 
resorbiren  also,  solange  sie  gesund  sind,  das  Sapotoxin. 


VIII.  Folgeerscheinungen  bei  subcutaner  Sapotoxininjection. 

Da  aus  dem  oben  Gesagten  erhellt,  dass  das  Sapotoxin  ausserst 
schwer  diffundirt,  so  muss  man  auch  a priori  erwarten,  dass  es,  unter 
die  Haut  gebracht,  gleichfalls  anfangs  nur  eine  locale  Wirkung  haben 
wird  und  dann  erst  langsam  in  den  Organismus  Iibergeht  und  hier 
allgemeine  Erscheinungen  hervorruft.  Diese  Voraussetzung  wird  in 
der  That  bestatigt. 

1.  Zu  diesen  Experimenten  nahm  ich  zunachst  Frosche  und 
brachte  denselben  verschiedene  Mengen  von  Sapotoxin  unter  die  Riicken- 
haut.  Hierbei  stellte  es  sich  heraus,  dass  erst  bei  einer  Dosis  von 
20  mg  schnell  deutliche  Vergiftungserscheinungen  auftreten.  Bald  nach 
der  Injection  einer  solchen  Dosis  (XXIX)  verliert  der  Frosch  an  dieser 
Stelle  die  Sensibilitat,  so  dass  er  hier  auf  Kneifen  nicht  mehr  reagirt; 
kneift  man  dagegen  die  Extremitiiten,  so  macht  er  heftige  Spriinge. 
Dieser  Verlust  der  Sensibilitat  breitet  sich  immer  weiter  und  weiter 
aus,  so  dass  nach  einigen  Minuten  schon  die  ganze  Haut  insensibel 
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erscheint.  — Die  willkurlichen  Bewegungen  horen  dabei  gleichfalls 
auf,  doch  contrahiren  sich  die  Muskeln  der  Extremitaten  bei  Reizung 
mit  dem  electrischen  Strom.  Zuletzt  tritt  Herzlahmung  ein.  — Die 
Section  zeigt  keine  Veranderungen. 

Nachdem  ich  so  wahrgenommen,  dass  die  Reflexe  bei  der  sub- 
cutanen  Injection  bald  abnehmen,  so  wollte  ich  jetzt  genauer  sowohl 
die  Dosis,  als  auch  die  Zeit,  in  welcher  diese  Abnahme  und  endlicb 
der  vollstandige  Verlust  eintreten,  bestimmen.  Dabei  bediente  ich 
mich,  wie  Fedotow,  der  Methode  von  Tiirk-Setschenow. 

Um  dieses  zu  bestimmen,  nahm  ich  sehr  verdtinnte  Schwefelsaure 
(5  Tropfen  concentrirter  Schwefelsaure  auf  30  ccm  Wasser),  stellte 
anfangs  fest;  nach  wie  viel  Schlagen  des  Metronoms  der  Frosch  beide 
Extremitaten  aus  der  Fliissigkeit  zieht  und  beobachtete  darauf,  nach- 
dem ich  unter  die  Haut  einer  Extremitat  Sapotoxinlosungen  von  ver- 
schiedener  Concentration  gebracht  hatte,  den  Unterschied  in  der  Zeit 
zwischen  dem  Herausziehen  des  intacten  und  des  injicirten  Fusses. 
Bringt  man  einem  Frosch  (XXXVI)  0,01  g Sapotoxin  unter  die  Haut 
des  einen  Fusses  und  taucht  denselben  nach  einer  Minute  in  die  Schwefel- 
saure, so  reagirt  der  Frosch  mit  diesem  Bein  gar  nicht,  wahrend  er 
den  anderen  Fuss  sogleich  herauszieht.  Dasselbe  nahm  ich  bei  0,005  g 
Sapotoxin  wahr  (XXXVII).  Selbst  bei  nur  0,0025 g Sapotoxin  (XXXVIII) 
bemerkt  man  sehr  bald  einen  Zeituntersclned  im  Herausziehen  beider 
Extremitaten;  nach  3 Minuten  Einwirkung  zieht  der  Frosch  den  in- 
jicirten Fuss  gar  nicht  mehr  aus  der  Fliissigkeit  heraus.  In  alien  Fallen 
aber  treten  bei  electrischer  Reizung  des  vergifteten  Beines  sogleich 
heftige  Muskelcontractionen  auf. 

In  dem  ersten  von  diesen  Fallen  beobachtete  ich  den  Frosch 
2 Tage  lang,  konnte  aber  eine  Wiederkehr  der  Sensibilitat  im  injicirten 
Fusse  nicht  constatiren.  Der  Frosch  zog  denselben  vielmehr  dauernd 
im  Springen  wie  gelahmt  nach  sich.  Die  Injectionsstelle  schien  an- 
geschwollen  und  gerothet  und  nach  etwa  50  Stunden  trat  der  Tod 
ein.  Bei  der  Section  erschienen  die  Muskeln  an  der  Injectionsstelle 
leicht  gerothet.  Weiter  fand  sich  Stillstand  des  Herzens  in  Diastole 
und  Blutreichthum  der  Unterleibsorgane. 

2.  An  warmblxitigen  Thieren  habe  ich  nur  eine  subcutane 
Injection  mit  Sapotoxin  ausgefiihrt,  da  das  Thier  sich  furchterlich 
qualte.  Die  Katze  (XXIV),  bei  der  ich  die  Injection  ausfiihrte,  zeigte 
sehr  bald  an  der  Injectionsstelle  erhohte  Sensibilitat,  wurde  traurig 
und  frass  nicht.  Am  3.  und  4.  Tage  sind  die  Erscheinungen  dieselben, 
jedoch  starker  ausgepragt.  Am  5.  Tage  fithlt  man  an  der  Injections- 
stelle Fluctuation  und  dabei  heftige  Schmerzen.  Am  6.  Tage  stirbt 
die  Katze.  Die  Section  zeigt  an  der  Injectionsstelle  einen  grossen 
Abscess.  Der  Darmtractus  war  im  Grossen  und  Ganzen  normal;  nur 
hier  und  da  fanden  sich  einzelne  kleine  Hamorrhagien.  Der  Panniculus 
adiposus  war  fast  vollig  geschwunden. 

Zum  Vergleich  ftthrte  ich  nebeu  den  Sapotoxininjectionen  auch 
einige  Injectionen  mit  Quillajasaure,  mit  Merck’schem  und  Christoph- 
sohn’schem  Saponin,  natiirlich  immer  mit  frisch  bereiteten  moglichst 
bacterienfreien  Losungen *),  aus.  Die  Resultate  waren  hier  im  All- 

l)  Es  fallt  mir  nicht  ein,  auf  die  Frage,  ob  ohne  Bacterien  eine  Eiterun^ 
moglich  ist,  durcli  meine  Versuche  eine  definitive  Antwort  geben  zu  wolleif 
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gemeinen  dieselben,  wie  beim  Sapotoxin.  Ein  Unterschied  zeigte  sich 
nur  in  der  Zeit,  nach  welcher  die  Wirkungen  des  Giftes  eintraten: 
am  raschesten  wirkte  Sapotoxin,  dann  das  Merck’sche  Saponin,  darauf 
die  Quillajasaure  und  endlich  am  langsamsten  das  Christophsohn’sche 
Saponin. 

Was  die  percutane  Wirkung  des  Sapotoxins  betrifft,  so  babe 
ich  bei  Versuchen  an  mir  selbst  nichts  Besonderes  constatiren  kbnnen. 
Ich  nahm  namlich  stark  concentrirte  Losungen  von  Sapotoxin  und  rieb 
lange  die  Haut  damit,  doch  war  das  Resultat  negativ. 

Die  Resorption  des  Sapotoxins  bei  subcutaner  und  per- 
cutaner  Application  ist  also  eine  unvollkommene  und  lang- 
same;  bei  der  subcutanen  Beibringung  treten  ausserdem 
heftige  locale  Reizerscheinungen  auf. 

IX.  Wirkung  des  Sapotoxins  auf  das  Herz. 

Nachdem  ich  so  mit  den  gebrauchlichen  Applicationsmethoden 
des  Sapotoxins  zu  Ende  gekommen  bin  und  seine  Wirkung  auf  den 
Organismus  im  Allgemeinen  mehr  oder  weniger  einer  Betrachtung 
unterzogen  habe,  ertibrigt  es  noch,  seine  Wirkung  auf  die  verschiedenen 
Organe  oder  Organsysteme  zu  besprechen. 

Ich  will  hier  mit  dem  Herzen  beginnen,  da  dieses  Organ  eines 
der  wichtigsten  und  der  Einwirkung  des  Giftes,  wie  schon  oben  er- 
wahnt,  am  meisten  zuganglich  ist.  Die  Experimente  in  dieser  Hinsicht 
habe  ich  vornehmlich  an  Froschen  ausgefuhrt. 

Schon  bei  der  subcutanen  Injection  sahen  wir  hier  (XXIX) 
nach  einigen  Minuten  eine  allmahlige  Verlangsamung  der  Herzschlage 
bis  zum  vollkommenen  Stillstand  des  Herzens  in  der  Diastole  eintreten. 
Um  diese  Veranderung  der  Herzthatigkeit  genau  zu  untersuchen,  ver- 
fuhr  ich  auf  folgende  Weise.  Einem  Frosch  wurde  nach  Wegnahme 
des  Sternums  der  Herzbeutel  vorsichtig  geoffnet  (XXXIII)  und  nach 
Verlauf  von  einigen  Minuten  die  Zahl  der  Herzschlage  in  der  Minute 
bestimrat;  dann  wurden  verschiedene  Mengen  Sapotoxin  unter  die 
Ruckenhaut  gebracht  und  sowohl  die  Zeit,  wann  die  Wirkung  eintrat, 
als  auch  der  Charakter  der  veranderten  Herzthatigkeit  beobachtet.  Schon 
b Minuten  nach  der  Injection  einer  grosseren  Dosis  von  Sapotoxin 
(0,01  g)  sehen  wir,  dass  die  Zahl  der  Herzcontractionen  sich  um  die 
Halfte  vermindert  und  auch  ihr  Charakter  auffallig  geandert  hat.  Die 
Diastole  des  Herzens  dauert  abnorm  lange  und  ist  sehr  stark  aus- 
gepriigt ; darauf  folgt  eine  kurze,  aber  ziemlich  kraftige  Systole  u.s.  w. 
Im  Laufe  der  Zeit  nehmen  die  diastolischen  Pausen  und  die  Herz- 
verlangsamung  immer  mehr  zu  und  das  Herz  stellt  endlich  seine  Thatig- 
keit  vollkommen  ein  und  zwar  im  Stadium  der  Diastole. 

Ferner  brachte  ich  Froschen  Sapotoxin  von  verschiedener  Con- 
centration in  die  Bauch  ho  hie  (XXX IV),  nachdem  ich  vorher  den 
Herzbeutel  eroffnet  und  die  Zahl  der  Herzcontractionen  bestimmt  hatte. 
Darauf  traten  im  Allgemeinen  dieselben  Erscheinungen  auf,  wie  bei 
der  subcutanen  Injection,  doch  noch  auffalliger  und  rascher. 


Die  Yersuche  mussten  zu  diesem  Behufe  mit  den  grossten  Cautelen  wiederholt 
werden. 
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Naclidem  ich  endlich  die  Herzthatigkeit  bei  der  Application  des 
Giftes  in  die  Bauchhohle  und  subcutan  beobachtet,  scbien  es  mir  von 
Interesse,  zu  erforschen,  was  geschehen  werde,  wenn  man  das  Gift  direct 
auf  den  Herzmuskel  applicirt.  Dazu  nahm  ich  wiederum  Frosche 
(XXXV),  legte  das  Herz  bloss  und  applicirte  direct  auf  den  Herz- 
muskel ein  Spiirchen  Sapotoxin  in  Substanz  in  verschiedener  Menge. 
Fast  im  Moment  der  Application  des  Giftes  zuckt  der  Frosch  heftig 
zusammeu  und  das  Herz  steht  in  der  Diastole  still,  welche  in  diesem 
Falle  sehr  lange  dauert.  Dann  folgt  eine  kurze,  aber  sehr  kraftige 
Systole.  Nach  ca.  Stunde  fangt  das  Herz  wieder  an  regelmassig 
zu  arbeiten,  die  Haufigkeit  der  Herzcontractionen  iu  der  Minute  nimmt 
allmahlig  zu.  An  der  Applicationsstelle  erscheinen  am  Herzen  rothe 
Flecke,  im  Uebrigen  aber  ist  das  Herz  mehr  oder  weniger  blass. 

Am  allerbesten  aber  lasst  sich  die  durch  Sapotoxin  veriinderte 
Herzthatigkeit  am  herausgeschnittenen  Herzen  mittelst  des  sogen. 
William  s’schen  Apparates  beobachten.  Die  von  mir  benutzte  Durch- 
stromungsflussigkeit  war  ein  Gemisch  aus  1 Th.  defibrinirtem  Blute 
und4Th.  0,75°/oigerKochsalzlosung.  Mit  dieser  Flussigkeit  durchstromte 
ich  das  Herz  so  lange,  bis  seine  Arbeit  und  sein  Rhythmus  regelmassig 
und  sich  gleichbleibend  geworden  waren;  dann  erst  durchstrtimte  ich 
das  Organ  mit  einer  Flussigkeit,  welche  ausser  den  oben  erwahnten 
Bestandtheilen  noch  Sapotoxin  von  verschiedener  Concentration  enthielt. 

Wie  aus  dem  Protocoll  XLIX  ersichtlich,  bewirkten  3 mg  Sapo- 
toxin, mit  25  com  der  genannten  Flussigkeit  vermischt,  schon  nach 
2 Minuten  ein  vollstandiges  Erloschen  der  Herzthatigkeit.  Schon  etwas 
fruher  contrahirten  sich  nur  noch  die  Vorhofe,  wahrend  der  Ventrikel 
bereits  in  Diastole  still  stand.  Der  Herzmuskel  zeigte,  ohne  etwa 
zerrissen  zu  sein,  starke  Blutdurchlassigkeit.  Dieselben  Erscheinungen 
zeigen  die  Protokolle  XLVII  und  XL VIII,  wo  die  Menge  des  ange- 
wandten  Sapotoxins  ein  wenig  grosser  war.  Wenn  wir  uns  endlich  zu 
Protokoll  L wenden,  so  sehen  wir,  dass,  nachdem  in  Folge  des  Giftes 
eine  Verminderung  der  Anzahl  und  der  Kraft  der  Contractionen  des 
Herzens  eingetreten  war,  es  dennoch  gelang,  diesc  letztere  als  auch 
die  Zahl  der  Herzcontractionen  wieder  fast  auf  die  Norm  zu  erheben, 
wenn  von  Neuem  normale  Flussigkeit  durch  das  Herz  durchstromt. 

Aus  dem  oben  Angefuhrten  ist  deutlich  ersichtlich,  dass  das 
Sapotoxin  sowohl  bei  directer  Application  auf  den  Herz- 
muskel als  auch  beim  Durchstromen  des  Herzens  mit  ver- 
giftetem  Blute  nach  einiger  Zeit  eine  Lahmung  desselben 
bewirkt,  und  zwar  aller  Wahrscheinlichkeit  nach  in  Folge 
von  chemischer  Veranderung  des  Herzmuskels.  Diese  letztere 
Annahme  ist  deshalb  wahrscheinlich,  da  bei  der  mikroskopischen  Unter- 
suchung  eines  so  vergifteten  Herzens  wir  ziemlich  bedeutende  Ver- 
iinderungen  der  Muskelsubstanz  an  demselben  vorfinden.  Die  Quer- 
streifung  ist  an  vielen  Stellen  unsichtbar,  aber  auch  die  Form  der 
einzelnen  Muskelfasern  ist  verandert,  sie  zeigen  einen  mehr  welligen 
Verlauf.  — Eine  gleichzeitige  Affection  der  Herzganglien  mag  auch 
bestehen,  konnte  aber  nicht  exact  nachgewiesen  werden. 

Nachdem  ich  in  dieser  Weise  die  Wirkungen  des  Sapotoxins  auf 
das  Herz  untersucht,  unterliess  ich  auch  hier  nicht  einige  vergleichende 
Experimente  anzustellen  mit  Quillajasaure,  Merck’schem  und  Christoph- 
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sohn’sehem  Saponin  (LI,  LII,  LIII,  LIV,  LV,  LVI,  LVII),  mit  Sapo- 
toxin,  welches  vorher  mit  Baryt  und  Aetznatron  behandelt  war,  und 
endlich  auch  mit  Lactosin.  Aus  diesen  Vergleichsversuchen  ergab  sich, 
dass  auch  hier,  wie  bei  den  ubrigen  Experimenten,  die  heftigste  Wir- 
kung das  Sapotoxiu  zeigt  (0,003  g : 25  com  NormalflUssigkeit),  dann 
erst  das  Saponin  von  Merck  (0,000  g : 25  ccm  NormalflUssigkeit)  und 
endlich  die  Quillajasaure  (0,010  g). 

Was  das  Christophsohn’sche  Saponin,  das  Lactosin  und  das  mit 
Baryt  und  Aetznatron  behaudelte  Saponin  betrift’t,  so  zeigen  diese 
letzteren,  wie  aus  den  Protokollen  zu  ersehen  ist,  fast  gar  keine 
Wirkung. 

X.  Wirkung  des  Sapotoxins  auf  die  Korpermusculatur. 

Da  das  Sapotoxin,  wie  aus  dem  vorhergehenden  Capitel  ersicht- 
lich  ist,  den  Herzmuskel  verandert  und  ihn  lahmt,  so  musste  noth- 
wendig  die  Frage  entstehen,  ob  das  Sapotoxin  auch  auf  die  ubrige 
Korpermusculatur  iibnlich  einwirkt. 

Urn  diese  Frage  zu  beantworten,  stellte  ich  folgende  Experimente 
an  Froschen  an.  Ich  priiparirte  an  beiden  Extremitiiten  (XXXIX)  die 
Mm.  gastrocnemii  frei  und  spritzte,  nachdem  ich  ihre  Erregbarkeit 
gepriift  hatte,  in  die  Substanz  des  einen  Muskels  einige  minimale  Tropf- 
chen  concentrirter  Sapotoxinlosung.  Dabei  stellte  es  sich  heraus,  dass 
der  Muskel  sogleich  nacli  der  Application  sich  contrahirte,  wachsartig 
und  hart  wurde,  an  Stelle  der  Injection  sich  eine  tellerformige  Ver- 
tiefung  bildete,  und  dass  seine  Erregbarkeit  an  der  Injectionsstelle 
herabgesetzt  war.  Nach  einigen  Minuten  hatte  der  ganze  Muskel  seine 
Erregbarkeit  fast  vollig  eingebiisst;  es  contrahirten  sich  nur  noch  einige 
Muskelblindel  normal,  andere  dagegen  nicht.  Bei  der  mikroskopischen 
Untersuchung  eines  solchen  Muskels  fand  ich  auch  hier  die  Querstreifung 
an  einigen  Stellen  geschwunden  und  die  Muskelfibrillen  zeigten  nicht 
mehr  den  normalen  geraden  Verlauf.  Ferner  (XL)  nahm  ich  gleiche 
Muskeln  von  vollkommen  gleicher  Lange  und  tauchte  den  einen  von 
ihnen  in  0,75°/oige  Kochsalzlosung,  den  anderen  in  4°/oige  Sapotoxin- 
losung. Auch  hier  fand  ich,  dass  der  erstere  von  ihnen  weder  seine 
Form  verandert,  noch  seine  electrische  Erregbarkeit  eingebiisst  hatte, 
wiihrend  der  andere  sogleich  blass  und  hart  wurde  und  seine  electrische 
Erregbarkeit  verlor. 

Dasselbe,  nur  langsamer,  trat  auch  in  0,75°/oiger  Sapotoxin- 
losung ein. 

Es  kann  also  kei  n em  Z w ei  f el  u liter  lie  gen,  dass  das  Sapo- 
toxin die  Muskelsubstanz  aller  quergestreiften  Muskeln  in 
ihrer  Vitalitat  schiidigt,  ja  sie  abtodtet. 

XI.  Wirkung  des  Sapotoxins  auf  die  motorischen  Nerven. 

Legen  wir  uns  nun  die  Frage  vor,  wie  wirkt  das  Sapotoxin  auf 
die  Nerven?  Was  die  sensibeln  betrifft,  so  hahen  wir  schon  bei  der 
subcutanen  Injection  an  Froschen  gesehen,  dass  die  Sensibilitiit  zuerst 
an  der  Injectionsstelle  verloren  geht,  und  dass  dieser  Verlust  sich  all- 
mahlig  iiber  die  ganze  Korperoberflache  ausbreitet.  Was  die  Wirkung 
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auf  die  motorischen  Nerven  betrifft,  so  habe  ich  in  dieser  Hinsicbt  fol- 
gende  Beobachtung  gemacht. 

Wcnn  man  einem  Frosche  (XLI)  beide  Nn.  ischiadici  frei  pra- 
parirt,  dann  ihre  electrische  Erregbarkeit  priift  und  darauf  unter  die 
Haut  des  einen  Fusses  eine  mehr  oder  weniger  concentrirte  Sapotoxin- 
losung  bringt  und  hierauf  wieder  ihre  Erregbarkeit  priift.  so  stellt  es 
sicb  heraus,  dass  auf  der  Seite,  wo  die  Injection  stattfand,  die  Erreg- 
barkeit der  Nerven  scbon  naek  sebr  kurzer  Zeit  herabgesetzt  und  nacb 
einigen  Minuten  vollkommen  gescbwunden  ist.  Entfernt  man  nun  an 
diesem  Fusse  die  Haut  und  priift  unmittelbar  die  Reizbarkeit  der 
Muskeln,  so  nimmt  man  wahr,  dass  dieselbe  noch  einige  Zeit  besteht, 
nachdem  die  Reizbarkeit  des  Nerven  der  betreffenden  Seite  scbon  ge- 
schwunden  ist;  bald  aber  sinkt  auch  die  Erregbarkeit  des  Muskels  und 
schwindet  endlicb  vollkommen. 

Aus  Versuchen  letzterer  Art  konnen  wir  rnithin  den  Scbluss  ziehen, 
dass  bei  der  subcutanen  Injection  zuerst  die  sensibeln,  dann 
die  motorischen  Nerven  und  zuletzt  endlich  die  Muskeln 
selbst  ihre  Erregbarkeit  einbussen. 

Hierbei  fragt  sicb  aber  weiter,  was  denn  zuerst  afficirt  wird;  der 
Stamm  des  Nerven  oder  seine  feinsten  Verzweigungen  und  Endigungen. 
Urn  diese  Frage  zu  beantworten,  verfubr  ich  auf  folgende  Weise.  Ich 
praparirte  wiederum  die  Nn.  ischiadici  (XLII)  frei  und  isolirte  sie 
durch  Glaspliittchen  von  den  benachbarten  Muskeln,  priifte  darauf  zuerst 
ihre  electrische  Erregbarkeit  und  brachte  dann  unter  die  Haut  des 
einen  Fusses  eine  Losung  von  Sapotoxin.  Nachdem  ich  mich  iiber- 
zeugt  hatte,  dass  auf  der  injicirten  Seite  die  Erregbarkeit  des  Nerven- 
stammes  schon  ganz  geschwunden  war,  durchschnitt  ich  diesen  Nerv 
und  reizte  jetzt  bald  sein  peripheres,  bald  sein  centrales  Ende  electrisch. 
Nun  trat  bei  Reizung  des  peripheren  Endes  im  entsprechenden  Fusse 
nicht  die  geringste  Spur  einer  Contraction  ein ; bei  Reizung  des  centralen 
Endes  aber  erfolgten  Bewegungen  im  anderen,  gesunden  Fusse. 

Daraus  schloss  ich,  dass  anfangs  nur  die  Ner venendigungen 
afficirt  werden,  walirend  der  Stamm  noch  unverandert  bleibt. 

Dies  ist  auch  erklarlich,  da  zuerst  das  afficirt  wird,  was  am 
ehesten  mit  dem  Gifte  in  Beriihrung  kommt:  in  diesem  Falle  also 
zuerst  die  sensibeln  Nerven,  dann  die  feinsten  Verzweigungen  der 
motorischen , hierauf  der  Muskel  an  der  Einwirkungsstelle  des  Giftes 
und  endlich  der  Stamm  der  gemischten  Nerven.  Dass  letzterer  auch 
m der  That  der  Einwirkung  des  Giftes  unterliegt,  lasst  sich  aus  fol- 
gendem  Versuche  ersehen  (XLIII):  einem  Frosche  werden  beide  Nn. 
ischiadici  frei  praparirt  und  am  Beckenausgange  durchschnitten.  Darauf 
werden  beide  Hinterfusse  in  der  Gegend  des  unteren  Drittheils  des 
Oherschenkels  abgeschnitten.  Beide  Unterschenkel  werden  nun  in  eine 
0,75  °/oige  Kochsalzlosung  gebracht,  von  den  dazu  gehorigen  Nerven 
aber  wird  der  eine  gleichfalls  in  0,75  °/oige  Kochsalzlosung  gebracht, 
der  andere  aber  in  eine  Sapotoxinlosung,  und  nun  wird  ihre  electrische 
Erregbarkeit  gepruft.  Die  Nerven  und  Muskeln  des  Fusses,  welche  in 
Kochsalzlosung  liegen,  reagiren  lange;  der  Nerv  des  anderen  Fusses 
aber,  welcher  in  Sapotoxinlosung  liegt,  reagirt  schon  nach  einio-en 
Minuten  nur  sehr  schwach  und  verliert  bald  darauf  seine  Erregbarkeit 
vollkommen. 
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Diesen  letzteren  Versuch  machte  ich  auch  mit  Quillajasaure,  mit 
Merck’sckem  und  Christophsokn’schem  Saponin.  Die  Resultate  waren 
im  Allgeraeinen  dieselben,  nur  stellte  sick  ein  Untersekied  in  der 
Schnelligkeit  der  Wirkung  keraus.  Es  trat  die  Wirkung  bei  Sapo- 
toxin  nach  8 Minuten , bei  der  Quillajasaure  nack  14  Minuten,  beim 
Merck’schen  Saponin  nach  9 Minuten  und  beiin  Christopksokn’scken 
nack  21  Minuten  ein. 

Das  Sapotoxin  ist  also  sowohl  fur  die  motoriscken  als 
die  sensibeln  Nerven  ein  Gift,  welches  nicht  nur  die  Endi- 
gungen,  sondern  auch  die  Stiimme  liihmt. 

Auf  die  Lahmung  der  sensibeln  Nerven  beim  Frosck  ist  die  un- 
gltickliche  Empfehlung  des  Saponins  als  locales  Anastheticum  durch 
Pelikan1)  zu  beziehen. 


XII.  Wirkung  des  Sapotoxins  auf  Gehirn  und  Riickenmark. 

Bevor  wir  auf  die  Wirkung  des  Sapotoxins  auf  das  Central - 
nervensystem  eingehen,  miissen  wir  vor  Allem  einige  Bemerkungen 
liber  die  Untersuchungsmethoden  selbst  voraussckicken.  Diese  sind 
zwar  bei  F e d o t o w angegeben,  aber  nicht  klar  genug  dargestellt.  Ich 
verfukr  auf  folgende  Weise: 

Bei  der  Untersuchung  der  Wirkung  des  Sapotoxins  auf  das 
Riickenmark  (XLIV)  legte  ich  bei  einem  Frosch  die  Riickenmarks- 
hohle  in  der  Lendengegend  vorsichtig  frei.  Darauf  entfernte  ich  die 
Dura  mater,  so  dass  das  Riickenmark  in  einer  gewissen  Ausdehnung 
vollkommen  freilag.  Bei  diesen  Experimenten  wurden  gewohnlich 
zwei  Frosche  in  der  genannten  Weise  operirt.  Dem  einen  von  ihnen 
wurde  aufs  Riickenmark  ein  Spiirchen  Sapotoxin  in  Pulverform  gestreut, 
der  andere  wurde  zur  Controlle  gelassen.  Im  ersten  Falle  nahm  man 
schon  nach  einigen  Minuten  an  alien  Muskeln  des  Frosckes  ein  fibril- 
lares  Zucken  wahr,  welches  sich  einige  Male  wiederliolte  und  mit  clo- 
nischen  Krampfen  abwechselte.  Zuerst  geht  die  Sensibilitiit  an  den 
hinteren  und  dann  auch  an  den  vorderen  Extremitaten  verloren.  doch 
reagiren  die  Muskeln  der  Extremitaten  auf  electrische  Reizung  anfangs 
noch  gut.  Erst  nach  einiger  Zeit  tritt  Lahmung  der  Extremitiiten  ein. 
Bei  dem  Frosche  aber,  welchem  kein  Sapotoxin  applicirt  war,  traten 
auch  im  Verlauf  von  einigen  Tagen  nicht  die  geringsten  Verande- 
rungen  auf. 

Bei  der  Operation  am  Gehirn  (XLV)  schnitt  ich,  urn  eine  Ver- 
letzung  der  grossen  Blutgefasse  zu  vermeiden,  aus  den  Schiideldecken 
ein  kleines  Dreieck  aus,  dessen  Basis  durch  eine  Linie  gebildet  wird, 
welche  die  Mitte  beider  Augenhoklen  verbindet  und  dessen  Spitze  nach 
vorn  in  der  Mittellinie  liegt.  Dann  wurde  die  Dura  mater  vorsichtig 
geoffnet  und  aufs  blossliegende  Gehirn  Sapotoxin  gestreut.  Auch  hierzu 
wurden  zwei  Frosche  benutzt;  der  eine  zur  Controlle,  der  andere  zum 
Experiment.  Der  erstere  zeigte  im  Laufe  einiger  Tage  nicht  die  ge- 
ringste  Veranderung,  der  letztere  aber  wies  folgende  Symptome  auf: 
5 Minuten  nach  der  Application  des  Sapotoxins  war  der  Frosch  schon 


!)  Die  betrefTenden  Citate  siehe  bei  Robert  1.  c.  p.  254. 
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vollkoramen  regungslos,  die  Reflexerregbarkeit  hatte  aufgehort  und  nur 
der  electrische  Strom  rief  Zuckungen  in  den  Extremitaten  hervor.  Das 
Herz  erschien  bei  Eroffnung  der  Brusthohle  stark  gerothet  nnd  machte 
lange  diastolische  Pausen. 

Sind  diese  Versuche  auch  niebt  ganz  einwandsfrei , so  fallen  sie 
doch  mit  indifferenten  Salzen  und  Giften,  welche  nieht  specifisch  das 
Nervensystem  lahmen,  ganz  anders  aus,  so  dass  ich  glaube  berechtigt 
zu  sein  daraus  zu  schliessen,  dass  das  Sapotoxin  fur  alle  Theile 
des  Nervensy stems  ein  heftiges  Gift  ist. 

XIII.  ITeber  die  therapeutische  Yerwendbarkeit  der 

Quillajarinde. 

Wahrend  ich  mich  mit  den  verschiedenen  Applicationsmetbodeii 
und  der  Wirkungsweise  des  Sapotoxins  auf  den  Organismus  im  All- 
gemeinen  und  auf  seine  Organe  und  Organsysteme  im  Speciellen  be- 
schaftigte,  schenkte  ich,  wie  das  Obige  zeigt,  meine  Aufmerksamkeit 
auch  der  Quillajasaure.  Ueberall,  wo  es  moglich  war,  fiihrte  ich  ver- 
gleichende  Untersuchungen  zwischen  beiden  Glycosiden  aus. 

Aus  diesen  Untersuchungen  und  Beobachtungen  babe  ich  ge- 
schlossen,  dass  sowohl  das  Sapotoxin,  als  auch  die  Quillajasaure  in 
reinein  Zustande  zu  den  heftigsten  Giften  gehoren  und  besonders  dann, 
wenn  sie  direct  dem  Blute  zugeftihrt  werden.  Ich  habe  aber  gleich- 
falls  constatirt,  und  auch  Robert  hat  dies  gesehen,  dass  diese  Sub- 
stanzen,  auf  die  unverletzte  Schleimhaut  gebracht,  in  der  Mehrzahl 
der  Falle  nur  locale  Reizung  aussern,  in  Folge  dessen  sie  im  ver- 
dunnten  Zustande  doch  zu  therapeutischen  Zwecken  Verwendung  finden 
konnten.  Da  aber  diese  Substanzen , wie  schon  oben  erwahnt,  einer- 
seits  ausserst  theuer,  andererseits  aber  auch  beide  in  der  Quillajarinde 
enthalten  sind,  so  sind  die  Praparate  dieser  ausserst  wohlfeilen  Drogue 
dem  reinen  Sapotoxin  und  der  Quillajasaure  vorzuziehen. 

Schon  im  Jahre  1885  1)  lenkte  Professor  Robert  die  Aufmerk- 
samkeit  der  Praktiker  auf  die  Praparate  der  Quillajarinde  und  empfahl 
sie  sehr  warm  an  Stelle  der  Praparate  der  Radix  Senegae,  welche 
bekanntlich  als  Expectorans  allgetnein  im  Gebrauch  sind.  Erstlich 
wies  er  nach,  dass  die  wirksamen  Bestandtheile  der  Senega  in  den 
verschiedenen  Handelssorten  sehr  variiren,  wahrend  nach  seinen  Unter- 
suchungeu  die  Bestandtheile  der  Quillajarinde  an  Menge  sich  imrner 
gleich  bleiben  und  5 Mai  reichlicher  vorhanden  sind,  als  in  der  Radix 
Senegae.  Ausserdem  enthalt  die  Quillajarinde  viel  mehr  Zucker  und 
entbehrt  der  Substanz,  welche  der  Senega  den  ausserst  unangenehmen 
Geschmack  verleiht.  Ferner  kam  er  auf  Grund  zahlreicher  Beobach- 
tungen zu  folgenden  Resultaten: 

1.  Die  Praparate  der  Quillajarinde  werden  von  Patienten  besser 
vertragen,  als  gleichstarke  aus  Senega. 

2.  Die  expectorirende  Eigenschaft  der  Quillaja  steht  nach  Beob- 
achtungen an  Rranken  mit  den  verschiedensten  Brustaffectionen  zwei- 
fellos  fest. 


Centralblatt  fur  klin.  Medicin.  1885.  Nr.  30  und  The  Practitioner.  1886 
Jan.  p.  19. 
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3.  Die  Quillaja  ruft  nur  selten  Erbrechen  und  Durchfall  hervor. 

Auf  Grundlage  dieser  Beobachtungen  von  Kobert  untersuchte 
Goldschmidt1)  in  deraselben  Jahre  die  Wirkung  der  Quillaja  in 
30  Fallen.  Diese  Fiille  waren  ausserst  mannigfaltig : sie  betrafen  einer- 
seits  solche  Patienten,  welche  eine  grosse  Menge  Secret  expectorirten, 
andererseits  aber  auch  solche,  welche  nur  sehr  schwer  und  wenig  ex- 
pectorirten. 

Goldschmidt  wandte  die  Priiparate  der  Quillaja  in  alien  diesen 
Fallen  mit  grossem  Erfolge  an  und  gelangte  zu  dem  Resultat,  dass  die 
Quillaja  durch  Hervorrufen  des  Hustenreizes  einerseits  die  Expectora- 
tion befdrdert  und  daher  bei  grosser  Ausainmlung  des  Sputums  ange- 
wendet  werden  kann;  andererseits  aber  schafft  sie  Erleichterung  beim 
Expectoriren,  indem  sie  das  Secret  verdiinnt  und  auf  diese  Weise  seine 
Herausbeforderung  erleichtert.  Ferner  sagt  er,  dass  die  Amnion iakalien, 
das  Apomorphin,  die  Ipecacuanha  und  Senega  bei  langerem  Gebrauch 
und  in  grbsseren  Dosen  hautig  Yerdauungsstorungen  verurschen,  was 
er  bei  Anwendung  der  Quillaja  nicht  bemerkt  hat. 

Im  Jahre  1886  stellte  man  auch  in  Russian d klinische  Versuche 
mit  den  Praparaten  der  Quillajarinde  an.  Namentlich  ist  hier  Mas- 
low  sky  2)  zu  nennen.  Dieser  Verfasser  hat  in  12  verschiedenen  Fallen 
von  Brustkrankheiten  das  von  Kobert  empfohlene  Decoctum  Corticis 
Quillajae  angewendet  und  dieselben  Resultate  erhalten,  wie  Kobert 
und  Goldschmidt.  Nur  rath  er,  das  Mittel  in  denjenigen  Fallen 
nicht  anzuwenden,  wo  Hamoptoe  oder  Anlage  dazu  vorhanden  ist,  da 
in  solchen  Fallen  diese  sich  gewohnlich  verstiirkt. 

Auf  Grundlage  dieser  Beobachtungen  entschloss  auch  ich  mich, 
wahrend  ich  mich  mit  der  Untersuchung  der  Bestandtheile  der  Quillaja- 
rinde beschiiftigte,  im  Dorpater  Hospital  als  stellvertretender  Assistent 
eine  Reihe  von  Untersuchungen  an  Kranken  mit  Quillajarinde  anzu- 
stellen.  Ausser  den  14  Beobachtungen,  die  ich  am  Ende  meiner  Arbeit 
anfuhre,  habe  ich  noch  einige  in  der  Stadtpraxis  tlieils  selbst,  theils 
mit  Hilfe  von  Dr.  Tufanow  gemacht.  In  alien  diesen  von  mir  be- 
obachteten  Fallen  gelangte  ich  zu  denselben  Resultaten,  wie  die  friiheren 
Beobachter.  — Unter  diesen  14  angefiihrten  Fallen  waren  5 Emphyse- 
matiker  (LVIII,  LIX,  LXV,  LXVI,  LXIX),  3 Phthisiker  (LXI,  LXIV, 
LXVIII),  2 Pneumoniker  (LXII,  LXVI1),  2 Kranke  mit  Bronchitis 
chronica  (LXIII,  LXXI),  1 Fall  von  Bronchitis  acuta  (LXX)  und 
1 Fall  von  Bronchitis  putrida  (LX).  In  alien  diesen  Fallen  wandte  ich 
ein  und  dasselbe  Praparat  an,  namlich:  Inf.  Cort.  Quillajae  5,0  : 200,0, 
Tincturae  Opii  simpl.  2,0,  Syr.  simpl.  20,0.  2stiindlich  1 Essloffel.  — 
In  einigen  von  diesen  Fallen  wandte  ich  auch  Vergleichs  halber  an: 
Inf.  Radicis  Senegae  15,0  : 150,0,  Syr.  simpl.  20,0.  2stiindlich  1 Ess- 
loffel, sowie  in  noch  andern  nur  Opium  resp.  Morphium  ohne  das  Ex- 
pectorans.  In  einem  Falle  (LXV),  wo  ich  die  Senega  verschrieb,  klagte 
der  Patient  liber  heftiges  Kratzen  in  der  Kehle  und  starken  Husten, 
in  einem  andern  (LIV)  war  die  Wirkung  zwar  sehr  gut,  doch  klagte 
der  Patient  iiber  den  unangenehmen  Geschmack  der  Senega.  In  den 
meisten  von  den  Fallen  jedoch,  wo  ich  Inf.  Cort.  Quillajae  verordnet 


0 Miinchener  med.  VVoclicnschrit't.  Nr.  48.  1885. 

2)  Quillaja  Saponaria  als  Expectorans.  Russkaja  Medicina.  1886.  Nr.  36. 
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hatte,  wirkte  dasselbe  als  ein  sebr  gutes  Expectorans  und  zeigte  sonst 
keine  iiblen  Nebenwirkungen.  Nur  in  den  Fallen  (LX,  LXI),  wo 
Hamoptoe  vorbanden  war,  konnte  die  Quillaja  nicbt  in  Anwendung 
gebracht  werden,  da  sie  die  Hamoptoe  verstarkte.  Endlich  hatte  ini 
Falle  LVIII  das  Inf.  Cort.  Quillajae  keine  giinstige  Wirkung  und 
musste  durch  Inf.  fol.  Digit,  ersetzt  werden,  da  in  diesem  Falle  die 
Herzschwiiehe  sehr  gross  war  und  durch  Digitalis  gehoben  werden 
musste. 

Jedenfalls  geht  aus  diesen  Versucken  hervor,  dass  die  unan- 
genehmen  Eigenschaften  des  Quillajadecoctes  nicht  starker 
sind  als  die  des  Senegadecoctes,  die  angenehmen,  resp.  die 
therapeutisch  verwendbaren  dagegen  wohl.  Ich  glaube  daher, 
dass  sicb  Robert  um  die  Armenpi’axis  ein  unbestreitbares  Verdienst 
erworben  hat,  als  er  die  pharmakotherapeutische  Benutzung  der  Quillaja- 
rinde  einfiihrte. 


XIV.  Versuchsprotokolle. 

1.  Versuche  mit  intravenoser  Application. 

Nr.  I.  Einer  Katze  von  1330  g wurde  in  die  Vena  jugularis 
0,1  g Sapotoxin,  in  4 ccm  Wasser  gelost,  injicirt.  2 Minuten  nach  der 
Injection  Rrampfe.  Das  Herz  arbeitet  sehr  rasch,  Herzschlag  ist  aber 
sehr  klein,  kaum  fiihlbar;  die  Athmung  sistirt.  Sogleich  Eroffnung 
der  Brusthohle : Das  Herz  arbeitet  anfangs  noch  sehr  rasch ; dann 
werden  die  Herzschlage  langsamer;  schliesslich  contrahiren  sich  nur 
die  Vorhofe,  wahrend  die  Ventrikel  still  stehen. 

Section.  Das  rechte  Herz  ist  mit  diinnflussigem  Blute  erfiillt, 
das  linke  gleichfalls,  aber  in  viel  geringerem  Grade.  Im  rechten  Herzen 
unter  dem  Endocard  einzelne  kleine  Ecchymosen.  Lungen  und  andere 
Organe  zeigen  keine  merkbare  Veranderung. 

Nr.  II.  Einem  Kaninchen  von  1330  g wurden  in  die  Vena  jugu- 
laris 0,04  Sapotoxin  injicirt.  Gleich  nach  der  Injection  einige  Zuckungen 
in  den  Extremitaten ; bald  darauf  Stillstand  zuerst  der  Athmung  und 
dann  auch  des  Herzens. 

Section.  Herz  in  Diastole,  schlaff,  mit  fliissigem,  dunklem  Blut 
gefiillt.  Lungen  zeigen  einzelne  Hamorrhagien. 

Nr.  III.  Einem  Rater  von  2520  g wurden  um  5^2  Uhr  Abends 
0,008  Sapotoxin  in  die  linke  Vena  jugularis  injicirt.  Um  7 Uhr  Abends 
ist  das  Thier  traurig,  matt  und  will  nicht  fressen.  In  der  Nacht 
stirbt  es. 

Section  um  10  Uhr  des  folgenden  Morgens.  Das  Herz  mit 
dunklem,  flussigem  Blut  gefiillt,  besonders  stark  rechts;  in  demselben 
keine  Blutgerinnsel  und  keine  Ecchymosen.  Die  Lungen  emphyse- 
matos  aufgetrieben , zeigen  an  ihrer  unteren  Fliiche  einzelne  kleine 
Ecchymosen.  Im  Darm,  etwas  unterhalb  des  Doodenums,  findet  man 
kleine  Ecchymosen,  sonst  nirgends.  Die  Mesenterialdrusen  ver- 
grossert  und  in  ihrer  Umgebung  das  Gewebe  ecchymosirt.  Die  anderen 
Organe  zeigen  nichts  Auffallendes. 
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Nr.  IV.  Eine  Katze  von  1920  g bekommt  in  die  reekte  Vena 
jugularis  ura  12  Uhr  10  Minuten  0,006  g Sapotoxiu  in  8 ecm  Wasser. 
Um  3 Uhr  Nachmittags  stirbt  sie. 

Section.  Das  rechte  Herz  mit  dunklem,  flitssigein  Blute  ge- 
f til  It,  links  fast  kein  Tropfen.  Das  Peri  card  und  End  o card  sind 
gliinzend,  nur  an  einzelnen  Stellen  des  ersteren,  niimlick  im  Sulcus 
transversus,  befinden  sich  zwei  etwa  bohnengrosse  Ecchymosen.  Auck 
im  linken  Ventrikel  unter  dem  Endocard  befinden  sich  solche.  Die 
L ungen  sind  polsterartig  aufgetrieben,  von  miissigem  Blutgehalte ; an 
ihrer  Oberflacke  einzelne  Ecchymosen.  Die  Trachea  zeigt  keine  Ver- 
anderungen.  Magen,  Darm  und  Harnblase  sind  unverandert.  Die 
M esenterialdr iisen  vergrossert  und  dunkelroth  gefarbt.  Milz  und 
Nieren  normal.  Leber  ist  stark  dunkel  gefarbt,  von  miissigem  Blut- 
gehalte. Gallenblase  enthiilt  normale  Galle. 

Nr.  V.  Einem  grossen  Kater,  2700  g schwer,  warden  um  1 Uhr 
Nachmittags  in  die  rechte  Vena  jugularis  0,006  g Sapotoxin,  in  2 ccm 
Wasser  gelost,  injicirt.  Um  3 Uhr  Nachmittags  liegt  das  Thier  ruhig 
im  Kafig,  geniesst  das  ihm  dargebotene  Futter  nicht,  sondern  trinkt 
nur;  ist  ein  wenig  apathisch.  Wenn  man  es  anrithrt,  giebt  es  ein 
Gewimmer  von  sich ; aus  dem  Kafig  herausgelassen,  lauft  das  Thier,  ist 
aber  matt.  Die  Athmung  weist  nichts  Abnormes  auf.  — Um  8 Uhr 
Abends  ist  das  Thier  noch  mehr  apathisch;  aus  dem  Kafig  gezogen, 
lauft  es  nicht  mehr,  sondern  liegt.  Auf  die  Fiisse  gestellt,  legt  es  sich 
sogleich  nieder.  Es  trinkt  nur.  In  der  Nacht  tritt  der  Tod  ein. 

Section  am  folgenden  Tage  um  10  Uhr.  Die  Todtenstarre  ist 
sekr  stark  ausgepragt.  Bei  der  Eroffnung  der  Brusthohle  collabiren 
die  Lungen  stark.  Herzbeutel  leer.  Ecchymosen  am  Herzen  nirgends 
vorhanden.  Das  rechte  Herz  schlaff,  angefullt  mit  schwarzem,  fliis- 
sigem  Blute,  ohne  Gerinnsel.  Der  linke  Ventrikel  ist  fast  leer. 
Auf  den  Herzklappen  bemerkt  man  sulzige  Infiltrationen.  Die 
Lungen  zeigen  an  einigen  Stellen  subpleurale  Ecchymosen  und  sind 
von  miissigem  Blutgehalte.  Die  Schleimhaut  der  Trachea,  auf  der 
man  eine  leichte  Gefassinjection  sieht,  ist  mit  Schaum  bedeckt.  Milz 
von  mittlerem  Blutgehalte,  zeigt  nichts  Abweichendes.  Die  Nieren 
normal.  Die  Harnblase  ist  von  gelblichem  klarem  Inhalt  geftillt, 
die  Schleimhaut  derselben  zeigt  unbedeutende  Ecchymosen.  Auf  der 
Schleimhaut  des  Magens  starke  Blutextravasate.  Im  Duodenum 
punktformige  Ecchymosen.  Im  Jejunum  sind  sie  in  sehr  geringer 
Zahl,  im  Ileum  dagegen  sehr  zahlreich  und  werden  zum  Dick  darm 
hin  immer  grosser.  Besonders  grosse  Ecchymosen  befinden  sich  im 
Rectum.  Die  Mesenterialdrtisen  sind  vergrossert,  ausser  der 
dunkelrothlichen  Farbe  zeigen  sie  Ecchymosen.  Die  Leber  ist  blut- 
reich;  die  Gallenblase  ist  mit  fliissiger,  goldgelber  Galle  geftillt. 

Nr.  VI.  Einem  Kater  von  2050  g wurden  um  6 Uhr  10  Minuten 
Nachmittags  in  die  rechte  Vena  jugularis  0,004  g Sapotoxin  in  2 ccm 
Wasser  injicirt.  Der  Tod  erfolgte  in  der  Nacht. 

Section  am  naehsten  Tage  ergab  im  Wesentlichen  denselben 
Behind,  wie  im  Protokoll  Nr.  V. 
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Nr.  VII.  Einem  Hofhunde  von  12  820  g wurden  in  eine  Haut- 
vene  des  rechten  Fusses  0,024  g Sapotoxin  mit  6 ccm  Wasser  injicirt. 
Die  Injection  fand  ura  4 Uhr  Nachraittags  statt  und  dauerte  3 Minuten. 
Die  Aufregung  des  Hundes  wahrend  der  Injection  legte  sich  gleich 
nach  derselben.  Um  6 Uhr  Nachmittags  liegt  der  Hund  still  und  zeigt 
keine  wahrnehmbaren  Veranderungen.  Um  8 I hr  Nachmittags  ist  er 
abgeschlagen  und  deprim irt,  hbrt  nicht  auf  den  Ruf,  erhebt  sich  nicht 
und  frisst  nicht.  Nachts  stirbt  er. 

Section  um  9 Uhr  des  folgenden  Morgens.  Das  Herz  von 
normaler  Grosse,  der  rechte  Ventrikel  strotzend  mit  flussigem, 
dunklem  Blut  gefullt;  der  linke  enthalt  nur  einige  Tropfen.  Das 
Endocard  ist  beiderseits  getrubt.  Links  an  der  Aorten-,  wie  auch 
an  der  Bicusp idalklappe  sind  Zeichen  einer  frischen  fibrinosen 
Endocarditis.  Auf  dem  Endocard  zerstreut,  sowie  auch  in  der  Sub- 
stanz  der  Klappen  befinden  sich  erbsengrosse  Ecchymosen.  Rechts 
derselbe  Befund,  nur  ist  die  Ecchymosirung  eine  bei  weitem  geringere. 
Auch  unter  dem  P erica rd  an  der  Aussenseite  des  Herzens,  im  Sulcus 
transversus,  hier  und  da  linsengrosse  Ecchymosen.  Die  Herzgefasse 
schwach  geftillt.  Das  Herzfleisch  von  normaler  Farbe  und  Con- 
sistenz;  an  der  Aorta  nichts  Abweichendes.  Die  Farbe  der  oberen 
Lappen  der  Lungen  blassrosa,  stark  kissenartig  aufgetrieben : die 
unteren  von  braunrother  Farbe  und  normaler  Consistenz.  Auf  dem 
Durchschnitt  zeigen  die  oberen  Lappen  vollstiindige  Blutleere,  die 
unteren  geringeren  Blutgehalt.  Die  Bronchialschleimhaut  unver- 
andert,  mit  nur  geringer  Menge  zahen  Schleims  bedeckt.  Lungen- 
gefasse  mit  wenig  flussigem  Blute  geftillt.  Die  Schleimhaut  der 
Trachea  glanzend,  ohne  fremden  Iuhalt,  zeigt  ausgedehnte  capillare 
Injectionen,  besonders  zur  Bifurcationsstelle  bin.  Milz  normal.  Die 
beiden  Nieren  etwas  vergrossert.  Kapsel  glanzend,  leicht  abzieh- 
bar.  Auf  dem  Durchschnitt  quillt  eine  Menge  fliissigen  Blutes  hervor; 
die  Medullar  is  undeutlich  differenzirbar  von  der  Corticalis,  von 
dunkelbraunrother  Farbe.  Die  Corticalis  deutlich  gestreift.  Ham- 
blase  stark  contrahirt,  enthalt  einige  Tropfen  einer  rahmigen  Flussig- 
keit;  die  Schleimhaut  stark  in  Falten  gelegt,  auf  der  Hohe  derselben 
starke  Injection  und  Ecchymosen.  Magen  stark  contrahirt,  enthalt 
geringe  Mengen  einer  stark  schaumigen,  gelbbraunlichen,  schleimigen 
Fliissigkeit,  welcher  ganz  unverdaute  Speisentheile  beigemengt  sind. 
Die  Schleimhaut  von  braunlicher  Verfarbung  und  stellenweise  auf  der 
Hohe  der  Falten  ecchymosirt.  Der  Darm  contrahirt.  Das  Duodenum 
und  Jejunum  bdematos  geschwellt,  mit  einer  schmierigen,  gelblich 
verfarbten,  stellenweise  sulzigeu  Masse  bedeckt.  Das  Ileum  zeigt  im 
Ganzen  denselben  Befund,  nur  ist  der  Inhalt  im  oberen  Abschnitt  mehr 
rothlich  gehirbt.  In  alien  oben  beschriebenen  Theilen  des  Damns  aus- 
gebreitete  punktformige  Ecchymosirung,  welche  theils  in  der  Axen- 
richtung  des  Darms  angeordnet,  theils  zerstreut  angetroffen  wird.  Im 
untersten  Abschnitt  des  Ileums  ist  der  Befund  im  Allgemeinen  weit 
weniger  ausgesprochen.  Schleimhaut  des  Cocums  diffus  gerothet, 
ecchymosirt  und  mit  geschwellten  Follikeln  besetzt.  Der  Dickdarni 
zeigt  neben  einer  oderaatosen  Durehtrankung  und  einem  schmierigen 
Belag  eine  parallel  der  Langsaxe  des  Darms  gelegene  Ecchymosen- 
bildung,  welche  das  Rectum  fast  vollstandig  frei  liisst.  Leber  von 
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normaler  Grosse,  dunkelbraunrother  Farbe  und  grossem  Blutgebalte. 
Liippchenzeichnung  undeutlich.  Gallenblase  rait  ctwas  diinnfliissiger, 
goldgelber  Galle  gefullt.  Die  grossen  Gefiisse  stark  gefullt  mit  diinn- 
fliissigem,  dunklem  Blute;  Intima  normal.  Im  Keblkopf  und  Rachen 
mit  grossen  Blasen  untermischter  Scbaum.  Der  Kehldeckel,  sowie 
die  Schleimhaut  des  Ivehlkopfes  von  diffuser  capillarer  Injection.  Im 
Rachen  und  Larynx  etwas  Heu.  Die  Mandeln  von  normaler  Grbsse. 
Die  mikroskopische  Untersuchung  des  Harnes  ergiebt  in  demselben 
eine  grosse  Menge  von  Eiterkorperchen  und  Spermatozoiden.  Der 
Darm  inhalt  besteht,  mikroskopisch  untersucht,  aus  einer  grossen 
Menge  schollenartig  abgestossenen  Epithels,  so  dass  oft  gauze  Zotten 
zu  erkennen  sind. 

Nr.  VIII.  Einer  grossen  Katze,  2980  g schwer,  wurden  um 
12  Uhr  15  Minuten  in  die  linke  Vena  jugularis  0,004  g Sapotoxin,  in 
2 ccm  Wasser  gelost,  injicirt.  Am  Abend  selbigen  Tages  frisst  die 
Katze  nicht  mehr  und  ist  apathisch.  Am  Morgen  des  nachsten  Tages 
lebt  sie  noch,  ist  aber  sehr  schwaeh  und  hinfallig,  liegt  bestandig  und 
fallt,  auf  die  Fitsse  gestellt,  hin.  Um  3 Uhr  Nachmittags  liegt  sie  wie 
todt  und  reagirt  fast  gar  nicht  mehr  auf  Reize.  Um  3 Uhr  30  Minuten 
Nachmittags  ist  sie  todt. 

Section  erfolgt  sogleich.  Das  rechte  Herz  ist  mit  dunklem, 
fllissigem  Blut  erfiillt,  das  linke  enthalt  nur  sehr  minimale  Mengen. 
Ecchymosen  an  dem  Herzen  und  Veranderung  an  den  Klappen  finden 
sich  nicht  vor.  Die  L ungen  sind  ein  wenig  aufgeblaht,  an  einigen 
Stellen  derselben  Ecchymosen.  Darminhalt  fliissig  und  bluthaltig. 
Die  Schleimhaut  des  Darmtractus  zeigt  tiberall  starke  Ecchymosen, 
mit  Ausnahme  des  Duodenums.  Die  Mesenterialdr iisen  sind  ver- 
grossert  und  zeigen  unbedeutende  Hamorrhagien.  Milz,  Niere  und 
Idarnblase  sind  normal.  Die  M age n schleimhaut  hyperiimisch,  aber 
frei  von  Hamorrhagien.  Leber  blutreich. 

Nr.  IX.  Einem  grossen  Hunde  von  28  450  g wurden  in  die  Haut- 
vene  des  linken  Fusses  0,028  g Sapotoxin  um  12  Uhr  injicirt.  Tod 
in  der  Nacht. 

Section  friih.  Herzbeutel  leer.  Der  rechte  Ventrikel 
schlaff,  der  linke  contrahirt.  Unter  dem  visceralen  Blatte  des  Peri- 
cards  zahlreiche  Hamorrhagien  von  betrachtlicher  Grosse,  besonders 
an  der  Spitze  und  an  den  Sulci  longitud.  gelegen.  Das  rechte  Herz 
mit  dunklem  Blute  geflillt,  dem  einige  schlaffe,  schwarze  Gerinnsel 
beigemischt  sind.  Das  linke  Herz  enthalt  eine  geringe  Quantitat  fliis- 
sigen,  theerartigen  Blutes.  Das  End o card  spiegelnd,  unter  demselben 
Suffussionen.  Valvula  tricuspidalis  fibros-sulzig  infiltrirt.  Auch 
an  der  Bicuspid al is  eine  solche  Veranderung,  aber  schwacher  aus- 
gesprochen.  An  den  Pulmonal-  und  Aortenklappen  geringe,  gleich- 
artige  Veranderungen.  Das  Herzfleisch  von  starken  Hamorrhagien 
durchsetzt.  Die  Spitze  der  linken  Lunge  anamisch  und  emphysematos, 
der  librige  Theil  der  Lunge  stark  hyperiimisch  und  emphysematos. 
Die  rechte  Lunge  zeigt  denselben  Befund,  aber  schwacher  ausgepragt. 
Die  Schleimhaut  der  Trachea  und  der  Bronchien  stark  injicirt. 
Die  Injection  zeigt  die  Gefassramificationen  sehr  deutlich.  Milz  nor- 
mal. Nieren  blutreich.  Die  Harnblase  enthalt  gelblichen,  truben 
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Urin,  die  Schleimhaut  zeigt  keine  Hamorrhagien.  Der  Magen  ist 
aussen  von  braunrothlicher  Farbe,  die  Gefasse  der  Serosa  injicirt,  die 
Schleimhaut  des  Magens  verdickt,  von  blaulich  - rothbrauner  Farbe. 
Mageninhalt  nur  gering,  fliissig  und  blutig.  Die  Mesenterialdrtisen 
vergrossert  und  hyperiimisch.  Das  Pancreas  zeigt  zahlreiche  Ha- 
morrhagien. Im  Darm  gelblichrother  flussiger  Brei.  Die  Schleimhaut 
des  Duodenums  von  kleinen  Ecchymosen  durchsetzt.  Im  Jejunum 
zahlreiche  Hamorrhagien  von  verschiedener  Grosse.  Im  Ileum  der- 
selbe  Befund.  Auf  der  Serosa  der  Gedarme  sind  die  Gefasse  deut- 
lich  injicirt,  stellenweise  sehr  stark.  Die  Leber  ist  von  normaler 
Grosse;  der  rechte  Lappen  von  gelblichbrauner  Farbe,  auf  dem  Quer- 
schnitt  dunkelbraun.  Der  linke  Lappen  ist  von  dunkelbrauner  Farbe 
und  stark  hyperamisch. 

Nr.  X.  Einer  kleinen  Hiindin  von  3600  g wurde  in  die  Vena 
jugularis  um  11  Uhr  0,003  g Sapotoxin  injicirt.  Das  Thier  lebte  5 Tage. 
In  den  ersten  Tagen  frass  es  noch,  doch  wenig,  in  der  letzten  Zeit 
aber  nichts,  wobei  es  sehr  schwach  und  abgeschlagen  war.  Der  Tod 
folgte  in  der  Nacht  des  5.  Tages. 

Section  am  Morgen.  Das  rechte  Herz  schlaff,  enthalt  eine 
ziemlich  grosse  Quantitat  fltissigen,  dunklen  Blutes  und  feste  weissliche 
Fibrinniederschlage,  die  sehr  fest  sitzen  und  kaum  zu  entfernen  sind. 
Das  linke  Herz  ist  mit  geringerer  Quantitat  fltissigen  Blutes  gefiillt. 
Das  P erica  rd  und  Endocard  spiegelnd,  glanzend.  Die  K lap  pen 
zeigen  sulzige  Infiltrationen,  aber  nur  geringeren  Grades.  Zwischen 
den  einzelnen  Zipfeln  der  Tricuspidalis  sitzen  sehr  fest  alte  fibrinose 
Neubildungen.  Lungen  normal.  Trachea  und  Bronchien  zeigen 
keine  Veranderung.  Die  Dar mschlingen  zeigen  von  aussen  etwas 
grossere  Gefassfiille.  Pancreas  ist  etwas  hamorrhagisch.  Die 
Mesenterialdrtisen  angeschwollen,  sonst  ohne  Veranderung.  Der 
Mageninhalt  fliissig,  blutig  gefarbt.  Die  Schleimhaut  des  Magens 
zeigt  langs  den  Falten  sehr  zahlreiche  Ecchymosen.  Der  Darminhalt 
ist  fast  iiberall  blutig;  die  Schleimhaut  des  Darms  zeigt  sehr  zahl- 
reiche Hamorrhagien,  welche  besonders  in  der  Gegend  der  Bauhin’schen 
Klappe  und  im  Rectum  stark  ausgepragt  sind,  doch  auch  in  anderen 
Theilen  des  Darmtractus  vorhanden  sind , aber  viel  geringer.  Die 
Harn  blase  ist  sehr  stark  gefiillt  mit  flussigem,  hellem  Harn,  die 
Schleimhaut  normal.  Die  Nieren,  Milz  und  Leber  zeigen  keine 
Verander  ungen. 

Nr.  XI.  Um  1 Uhr  wurden  einem  Hunde  von  18  500  g 0,0135  g 
Sapotoxin,  in  4 ccm  Wasser  gelost,  in  eine  Hautvene  des  rechten 
Fusses  injicirt.  Um  3 Uhr  hat  der  Hund  sehr  starkes  Erbrechen ; 
zuerst  folgten  harte  Massen,  dann  eine  diinne,  gallig  gefiirbte  Fltissig- 
keit.  Das  Erbrechen  erfolgte  unter  sehr  starken  Anstrengungen.  Der 
Stuhl  ist  dunnflussig  und  gelblich  gefarbt.  Gegen  4 Uhr  wieder  3 Mai 
Erbrechen  von  ziihen,  schaumigen,  schleimigen  Massen.  Der  Hund  ist 
am  Abend  schwach  und  liegt  ruhig.  In  der  Nacht  stirbt  er. 

Section  um  10  Uhr  des  nachsten  Morgens.  Das  Herz  von 
normaler  Grosse.  Das  rechte  schlaff,  das  linke  contrahirt.  Unter  dem 
Pericardium  viscerale  sieht  man  in  dem  Sulcus  transversus  kleine 
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Hamorrhagien.  Das  rechte  Herz  enthiilt  eine  grosse  Menge  schwarzen 
dunnfliissigen  Blutes,  das  linke  nur  wenig.  Die  Herzklappen  ver- 
dickt  dureh  eine  sulzige,  fibrinose  Infiltration,  besonders  stark  ist  die- 
selbe  an  der  Tricuspidalis  ausgepragt.  Das  En  do  card  ist  glanzend; 
unter  demselben,  in  dem  Herzfleische,  zahlreiche  kleine  Ecchymosen. 
Die  Herzvenen  sind  sehr  stark  mit  Blut  gefiillt.  Die  Lungen  sind 
tiberall  lufthaltig,  von  normaler  Grosse;  in  der  rechten  Lunge  befindet 
sicb  eine  die  Substanz  der  Lunge  durchsetzende  grossere  Hiimorrhagie. 
Die  Trachea  und  die  Bronchien  zeigen  eine  feine  Gefassinjection. 
Die  Gefiisse  der  Eingeweide  sind  von  aussen  ziemlieh  stark  injicirt. 
Die  MesenterialdrUsen  geschwollen,  dunkelroth.  Der  Magen  ist 
sehr  stark  durch  Gas  aufgetrieben,  enthii.lt  nur  eine  geringe  Menge 
gallig  gefiirbter  Fliissigkeit.  Die  Magenschleimhaut  ist  ziemlieh  stark 
hyperamisch  und  zeigt  an  einzelnen  Stellen  Hamorrhagien.  Am  Ileum, 
besonders  am  unteren  Theil,  sieht  man  zahlreiche  Ecchymosen;  die- 
selben  finden  sich  auch  in  der  Gegend  der  Bauhin’schen  Klappe  und 
im  Rectum  langs  den  Falten.  Solche  Ecchymosen  sind  auch  im 
Jejunum  zerstreut,  aber  in  geringerer  Zahl.  Der  Darminhalt  ist 
fliissig  und  gallig  gefarbt.  Milz,  Leber  und  Pancreas  weisen  nichts 
Besonderes  auf.  Die  Nieren  zeigen  in  der  Corticalsubstanz  kleine 
Hamorrhagien,  ebenso  auch  in  der  Harnblase.  Der  Ham  ist 
diinn  und  gelblich  gefarbt. 

Nr.  XII.  Einem  kleinen  Hunde  von  4500  g wurden  in  die  rechte 
Vena  jugularis  um  5 Uhr  45  Minuten  Nachmittags  0,0022  g Sapotoxin 
injicirt.  Wahrend  der  ganzen  Zeit  der  Injection  wimmert  und  zappelt 
der  Hund  sehr;  nach  der  Injection  ist  er  ruhig.  Im  Verlauf  dieses 
Tages  ist  das  Thier  munter,  springt  herum,  frisst  und  trinkt  gut  und 
zeigt  keine  krankhaften  Erscheinungen.  Am  darauffolgenden  Tage 
frisst  er  ebenfalls  gut  und  zeigt  ein  munteres  Ausselien.  Am  Nach- 
mittag  desselben  Tages  ist  er  schon  etwas  traurig.  Seine  Augen  thranen 
und  sind  getriibt.  Er  nimmt  das  ihm  dargebotene  Futter  ungern.  Am 
Morgen  des  dritten  Tages  ist  der  Hund  schon  ganz  traurig,  liegt  ruhig 
im  Kafig,  hort  nicht  mehr  auf  den  Zuruf,  frisst  und  trinkt  nichts.  Am 
Nachmittage  collabirte  er.  Zur  Anregung  wurde  ihm  etwas  Campher 
injicirt,  aber  ohne  Erfolg.  Am  Abend  dieses  Tages  starb  er. 

Section  nicht  vorgenommen. 

Nr.  XIII.  Einer  kleinen  Katze  von  2020  g wurde  in  die  Vena 
jugularis  0,001  g Sapotoxin  um  12  Uhr  Mittags  injicirt.  An  diesem 
Tage  zeigte  die  Katze  keine  krankhaften  Veranderungen  und  frass 
gern.  Am  anderen  Tage  war  an  ihr  auch  nichts  Besonderes  zu  be- 
merken.  Am  dritten  Tage  ist  die  Katze  etwas  traurig  und  frisst  un- 
gern. Am  Morgen  des  vierten  Tages  findet  man  sie  todt. 

Section.  Unbedeutende  Ecchymosen  im  Diinndarm;  die  iibri- 
gen  Organe  waren  unverandert. 

Nr.  XIV.  Einem  Kater  von  3210  g wurden  in  die  rechte  Vena 
jugularis  um  4 Uhr  Nachmittags  0,001  g Sapotoxin  injicirt.  Das  Thier 
wurde  4 Tage  beobachtet  und  zeigte  keine  Veranderungen.  Der  Tod 
trat  nicht  ein. 
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Nr.  XV.  Einem  Kater  von  3210  g wurden  in  die  rechte  Vena 
jugularis  urn  1 Uhr  0,005  g Sapotoxin  von  Merck  injicirt.  Ura  4 I hr 
Nachmittags  ist  das  Thier  todt.  Vor  dem  Tode  Lahmung  der  Ex- 
treraitaten  und  sehr  angestrengte  Athembewegungen.  Die  Athempausen 
wurden  iinmer  grosser  und  grosser;  schliesslich  sistirte  die  Respira- 
tion ganz. 

Section.  Das  Herz  rechts  mit  dunklem,  fltissigem  Blut  iiber- 
fiillt,  links  fast  leer.  Itn  Herzfleisch  sehr  grosse  Hamorrhagien. 
An  der  Lungenoberflache  einzelne  kleine  Ecchymosen.  In  dem 
ganzen  Darm  und  im  Magen  sieht  man  iiberall  Hamorrhagien.  Die 
Mesenterialdriisen  vergrbssert  und  dunkelroth  gefarbt.  Milz, 
Nieren,  El  am  blase  zeigen  nichts  Abweichendes. 

Nr.  XVI.  Einem  Hunde  von  3600  g wurden  um  1 Uhr  Nach- 
mittags in  die  Vena  jugularis  0,006  g Sapotoxin,  aus  dem  Merck’schen 
Saponin  dargestellt,  injicirt.  Um  1 Uhr  Nachmittags  ist  der  Hund 
traurig  und  frisst  nicht.  Am  Morgen  des  nachsten  Tages  fand  man 
ihn  todt. 

Section.  Bei  der  Eroffnung  der  Bauchhohle  findet  sich  in 
derselben  eine  grosse Menge  blutiger  Fliissigkeit.  Die  Brusthohle  leer. 
Lungen  zeigen  an  einzelnen  Stellen  Hamorrhagien.  Am  Herzen 
keine  Ecchymosen  vorhanden.  Die  Ilerzvenen  stark  injicirt.  Das 
rechte  Herz  mit  fliissigem,  dunklem  Blut  gefiillt,  das  linke  fast  leer. 
An  den  Herzklappen  sieht  man  eine  deutliche  sulzige  Infiltration. 
Die  Milz  ist  blutreich.  Die  Nieren  zeigen  unter  der  Kapsel  keine 
Hamorrhagien.  Die  Harnblase  ist  contrahirt,  enthalt  keinen  Urin. 
Die  Serosa  des  Mage  ns  zeigt  an  einzelnen  Stellen  keine  Hamorrha- 
gien; dieselben,  aber  nur  unbedeutend,  finden  sick  im  Pancreas  und 
im  Netz.  Die  Schleimhaut  des  Magens  zeigt  eine  rothe  Verfarbung. 
Die  Mesenterialdriisen  sind  vergrbssert  und  hiimorrhagisch.  Im 
ganzen  Darmtractus  sieht  man  punktfbrmige  Ecchymosen  zerstreut. 
Im  Rectum  sind  sie  sehr  stark  und  in  der  Langsaxe  angeordnet. 
Leber  blutreich. 

Nr.  XVII.  Einem  Hunde  von  5400  g wurden  um  6 Uhr  Nach- 
mittags in  die  rechte  Vena  jugularis  0,05  g Sapotoxin  in  5 ccm  Wasser 
injicirt,  nachdem  dieses  1 Stunde  lang  mit  Barythydrat  gekocht  und 
letzteres  darauf  entfernt  worden  war.  An  diesem  Tage  zeigte  der 
Hund  nichts  Besonderes.  Am  Morgen  des  nachsten  Tages  war  er 
traurig  und  frass  nicht.  Um  5 Uhr  Nachmittags  erfolgte  der  Tod. 

Section  gleich  nach  dem  Tode.  Das  Herz  ist  mit  dunklem, 
vollkommen  fliissigem  Blut  iiberfiillt,  besonders  rechts,  an  demselben 
keine  Ecchymosen.  Die  Lungen  zeigen  nichts  Abweichendes.  Milz, 
Nieren,  Pancreas  und  Leber  sind  normal.  Die  Magen  schleim- 
haut ist  rothlich  gefarbt.  Im  oberen  Theil  des  Jejunums  sieht  man 
einzelne  kleine  Hamorrhagien;  im  Ileum  dieselben  nicht  vorhanden. 
Ileococalklappe  frei.  Im  Rectum  langs  den  Falten  starke  Ecchy- 
mosen. Blase  enthalt  gelblich  gefarbten,  klaren  Urin;  die  Schleim- 
haut der  Harnblase  ist  ziemlich  stark  injicirt.  Die  Trachea  zei°"t 
feine  Gefassinjection. 
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Nr.  XVIII.  Eincr  Katze  von  3500  g warden  in  die  Vena  jugularis 
dextra  uni  l Uhr  Nachmittags  0,035  g Sapotoxin  injieirt,  nachdem 
dieses  3 ^8  Stunden  lang  mit  Barythydrat  sehr  stark  gekoehtund  mehrere 
Mai,  sugar  bis  zur  Trockne  eingedunstet  und  letzteres  darauf  entfernt 
worden  war.  Die  Katze  wurde  mebrere  Tage  beobacbtet,  zeigte  in 
ibrem  Zustande  keine  Veriinderung. 

Nr.  XIX.  Einer  Katze,  2200  g schwer,  wurden  um  10  Uhr 
Morgens  in  die  Vena  jugularis  dextra  0,009  g Sapotoxin  injieirt,  nach- 
dem dieses  etwa  2 Stunden  lang  mit  Natronlauge  sehr  stark  gekocht 
und  letztere  durch  Salzsaure  neutralisirt  worden  war.  Die  Katze  blieb 
vollstandig  gesund. 

Nr.  XX.  Einem  Kater  von  2600  g wurde  um  12  Uhr  Mittags 
iu  die  Vena  jugularis  0,01  g Sapotoxin  injieirt,  nachdem  dieses  in 
wiisseriger  Losung  1 Stunden  lang  stark  gekocht  war.  Am  Abend 
dieses  Tages  ist  das  Thier  schon  traurig  und  frisst  nicht.  Am  Morgen 
des  niichsten  Tages  ist  es  todt.  Die  gleich  nach  dem  Tode  vorge- 
nommene  Section  ergab  nur  unbedeutende  Hiimorrhagien  in  dem  Darm- 
tractus  und  in  dem  grossen  Netz,  sonst  keine  Veranderungen. 

Nr.  XXI.  Einer  Katze  von  2650  g wurden  um  U/2  Uhr  Nach- 
mittags  in  die  rechte  Vena  jugularis  0,006  g Saponin  von  Christoph- 
sohn,  welches  bekanntlich  nach  der  Barytmethode  dargestellt  worden 
war,  injieirt.  Die  Katze  wurde  5 Tage  beobachtet  und  blieb  ganz 
gesund. 

Nr.  XXII.  Der  Katze  vou  Versuch  XVIII  wurden  in  die  Vena 
jugularis  sinistra  0,012  g Saponin  von  Christop hsohn  injieirt.  Die 
Katze  blieb  vollstandig  gesund. 

Nr.  XXIII.  Der  Katze  von  Versuch  XIX  wurden  in  die  linke 
Vena  jugularis  0,028  g Lactosin  injieirt.  Das  Thier  blieb  gesund. 

Nr.  XXIV.  Hund  von  4500  g.  Die  rechte  Carotis  wird  mit 
dem  Manometer  in  Verbindung  gesetzt.  Die  Venencaniile  wird  in  die 
rechte  Vena  jugularis  eingebunden.  Der  Hund  bekommt  in  verschie- 
denen  Zwischenraumen  eine  Spritze  von  je  1 ccm  3°/oiger  Sapotoxin- 
losung,  also  je  30  Milligramm  (!)  Gift  in  die  Vene. 
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Um  3 Uhr  50  Minuten  warden  die  Carotis  und  die  Vena  jugularis 
unterbunden  und  der  Hund  vom  Operationstisch  entfernt.  Das  Thier 
kann  nicht  stehen,  die  Athembewegungen  sind  sehr  ersckwert.  Um 
3 Uhr  60  Minuten  sind  die  Extremitaten  ganz  steif,  so  dass  man.  sie 
fast  gar  nicht  biegen  kann.  Puls  kaum  flihlbar;  Herzscklag  unregel- 
massig,  pochend.  Um  4 Uhr  betriigt  die  Pulsfrequenz  132  in  der 
Minute.  Die  Athembewegungen  sind  ausserst  erschwert,  die  Inspira- 
tionen  sehr  tief.  In  den  vorderen  Extremitaten  clonische  Krampfe. 
Um  4 Uhr  10  Minuten  sind  in  den  Extremitaten  die  Krampfe  zeit- 
weise  ausserst  stark.  Die  Athmung  stockt  zuweilen,  dann  beginnt  sie 
wieder.  Die  Athempause  dauert  etwa  x/2  Minute.  Die  Pausen  werden 
immer  grosser,  die  Krampfe  nehmen  an  Intensitat  zu.  Um  4 Uhr 
50  Minuten  reagirt  die  Pupille  nicht  mehr;  man  kann  das  Thier  mit 
der  Nadel  stechen,  es  erfolgt  keine  Reaction.  Die  Athmung  sistirt 
schliesslich  ganz,  das  Herz  macht  noch  einzelne  Bewegungen.  Tod. 

Section.  Die  Herzvenen  sind  sehr  stark  gefiillt,  das  Peri- 
card  glanzend,  zeigt  an  mehreren  Stellen  verschieden  grosse  Ecch)'- 
mosen.  Das  rechte  Herz  schlaff,  enthalt  ziemlich  grosse  Mengen 
fliissigen,  dunklen  Blutes,  welchem  einige  Blutgerinnsel  beigemischt 
sind.  Das  linke  Herz  contrahirt,  enthalt  nur  geringe  Quantitat  ganz 
fliissigen  Blutes.  Das  Endocard  ist  spiegelnd,  nur  an  den  Klappen 
befinden  sich  zahlreiche  sulzige,  knotchenartige  Infiltrationen.  Unter 
dem  Endocard  sieht  man  grosse  Hiimorrhagien , welche  die  ganze 
Dicke  des  Herzfleisches  durchsetzen.  Die  Lungen  zeigen  keine  be- 
sonderen  Veranderungen.  In  der  Trachea  und  den  Bronchien 
feine  Gefiissinjection.  Die  Blutgefiisse  der  Serosa  des  Darmtr actus 
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sind  sehr  stark  injicirt.  Auch  sieht  man  eine  solche  Injection  ini 
grossen  Netz  und  Mesenterium.  Die  MesenterialdrUsen  kyper- 
iimisch  und  angeschwollen.  Milz  blutreick.  Nieren  normal.  Ham- 
blase  contrahirt,  enthiilt  keinen  Urin.  Die  Schleimhaut  derselben 
zeigt  mehrere  kleine  Ecchymosen.  Der  Magen  is  mit  fester,  etwas 
faseriger  Masse  angefUllt;  auf  der  Hbhe  der  PMlten  desselben  zahl- 
reiche  Ecchymosen.  Pancreas  zeigt  an  einer  Stelle  eine  etwa  fiinf- 
kopekengrosse  Hamorrhagie  und  ist  sehr  hyperiimisck.  In  Duodenum, 
J ejunum  und  Ileum  sind  die  Hamorrkagien  so  stark,  dass  die  ganze 
Schleimhaut  rotk  erscheint.  Ausserdem  ist  die  Schleimhaut  etwas 
bdematos  angeschwollen.  Das  Rectum  ist  mit  festen  Kothmassen  ge- 
fiillt,  zeigt  zahlreicke  Ecchymosen.  Der  iibrige  Darminhalt  ist  breiig 
und  von  griinlichgelber  Farbe.  Leber  gross,  von  ganz  dunkler  Farbe, 
grossem  Blutgehalte.  Die  Lappchenzeicknung  verwischt. 

2.  Yersuehe  an  Warmbliitern  mit  subcutaner  Injection. 

Nr.  XXV.  Eiuer  Ivatze  von  2030  g wurden  am  20./IV.  um  5 Uhr 
Abends  0,006  g Sapotoxin  am  Riicken  unter  die  Haut  injicirt.  21. /IV. 
Die  Ivatze  ist  traurig  und  matt,  frisst  ungern.  Die  Injectionsstelle  ist 
empfindlich,  sonst  keine  Veranderung.  22./IV.  Die  injicirte  Stelle  ist 
ausserst  schmerzhaft.  Die  Ivatze  frisst  nicht  und  liegt  still  im  Kafig. 
23./IV.  Status  idem.  24. /IV.  An  der  Injectionsstelle  fiihlt  man  eine 
leichte  Fluctuation;  die  Schmerzen  sind  sehr  heftig.  Die  Katze  frisst 
nicht  und  magert  sehr  schnell  ab.  25./1V.  Das  Tkier  ist  sehr  stark 
abgemagert,  liegt  ganz  matt  und  hinfallig  im  Kafig  und  reagirt  kaum. 
Gegen  Abend  dieses  Tages  ist  es  todt. 

Section.  Panniculus  adiposus  ganz  geschwunden.  An  der 
Injectionsstelle  befindet  sich  ein  etwa  handtellergrosser  Abscess.  Das 
rechte  Herz  schlatf,  das  linke  contrahirt.  Das  Herz  enthiilt  ausser 
dem  fliissigen  Blute  noch  einzelne  feste,  weisse  Gerinnsel.  Im  Diinn- 
und  Dickdarm  einzelne  kleine  Hiimorrhagien.  Die  Leber  ist  blut- 
reich.  Andere  Organe  zeigen  keine  Veranderungen. 

3.  Yersuche  an  Warmbliitern  mit  stomachaler  Application. 

Nr.  XXVI.  Einem  grossen  Hunde  wurde  am  20./V.  eine  grossere 
Menge  Extractum  siccum  Corticis  Quillajae  in  Pillenform  in  den 
Magen  eingefiihrt.  Die  Einfiihrung  war  sehr  schwer,  da  der  Hund 
die  Pillen  sogleich  ausspie.  Docli  gelangten  ungeachtet  dessen  einige 
Pillen  in  den  Magen.  Nach  etwa  5 Minuten  erfolgte  Erbrechen  grosser 
Mengen  schaumigen  Schleims  und  anderen  Mageninhalts.  Das  Er- 
brechen wiederholte  sich  mehrere  Male.  Nachdem  es  aufgehort  hatte, 
wurde  dem  Hunde  ein  Klystier  aus  starkem  Decoctum  Corticis  Quillajae 
verabfolgt.  Nach  5 Minuten  Entleerung  fester  Kothmassen.  Das  Thier 
bekommt  starken  Tenesmus  und  es  entleeren  sich  noch  mehrere  Stiihle, 
welche  weniger  fest  sind.  21./V.  Der  Hund  ist  traurig,  frisst  nicht, 
trinkt  nur  viel  und  hat  mehrere  Mai  erbrochen.  Aus  den  Augen  fliesst 
Eiter,  aus  dem  Munde  Speichel.  Die  Nasenschleimhaut  scheint  gereizt, 
da  der  Hund  fortwahrend  schnuppert  und  die  Nase  an  Gegenstanden 
reibt.  22. /V.  Status  idem.  23./V.  Der  Hund  ist  schon  etwas  munterer, 
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hat  ein  wenig  gefressen,  die  Reizung  der  Nasenschleimhaut  und  die 
Conjunctivitis  bestehen  noch  fort.  24./V.  Der  Zustand  des  Hundes 
ist  bedeutend  besser.  Er  frisst  gut.  Aus  den  Augen  fliesst  nicht  mehr 
so  viel  Eiter  und  die  Reizung  der  Nasenschleimhaut  ist  geringer. 
28./V.  Der  Hund  ist  wieder  vollstandig  gesund. 

Nr.  XXVII.  Eiuem  Hunde,  4560  g schwer,  wurden  am  8./V 
um  4 Uhr  Abends  200  g Decoctum  Corticis  Quillajae  durcb  einen 
Katheter  in  den  Magen  eingefuhrt.  Der  Hund  erbrach  sogleich  den 
grossten  Theil.  Das  Erbrechen  erfolgte  an  diesem  Tage  noch  mehrere 
Male.  9./V.  Der  Hund  ist  mu n ter,  frisst  das  ihm  dargebotene  b utter 
gern,  hat  kein  Erbrechen  und  zeigt  iiberhaupt  keine  krankhaften  Ver- 
anderungen. 10./V.  Der  Hund  ist  traurig,  liegt  still  im  Iviifig  und 
frisst  nicht.  Aus  den  Augen  fliesst  etwas  Eiter.  11. /V.  Die  Mattig- 
keit  und  Abgeschlagenheit  sind  noch  starker  ausgepragt.  Auch  die 
eiterige  Conjunctivitis  ist  so  stark,  dass  die  Augenlider  fast  vollig  ver- 
klebt  sind.  12./V.  Status  idem.  In  der  Nacht  stirbt  der  Hund. 

Section.  Im  Herzen  fliissiges,  dunkles  Blut;  ausserdem  findet 
man  an  den  Herzklappen  weisse,  sehr  fest  adhtirente  Gerinnsel.  Die 
Klappen  zeigen  eine  leichte  sulzige  Infiltration.  Ecchymosen  am  Herzen 
nirgends  vorhanden.  Lun gen  normal.  Magenschleimhaut  sehr  stark 
gerothet.  Im  Darmtractus  einzelne  zerstreute  Ecchymosen,  welche 
besonders  stark  an  der  Ileococalklappe  und  im  unteren  Theil 
des  Rectum s sind.  Andere  Organe  zeigen  keine  Veranderungen. 

Nr.  XXVIII.  Einem  mittelgrossen  Hasen  wurden  am  2./VII.  in 
den  Magen  durch  einen  Katheter  0,39  g Sapotoxin  eingefuhrt.  Nach 
der  Einfuhrung  zeigt  das  Thier  keine  Veranderung.  3./VII.  Der  Hase 
frisst  Gras  und  sauft  oft.  Sein  Zustand  ist  derselbe  wie  vor  der  Ein- 
fuhrung. Er  hat  auch  ein  wenig  festen  Koth  entleert,  aber  keinen 
Tropfen  Urin.  4./VII.  Status  idem.  5./ VII.  Der  Hase  ist  vollkommen 
gesund,  frisst  und  sauft  viel.  Es  werden  ihm  daher  wieder  0,814  g 
Sapotoxin  in  den  Magen  durch  einen  Katheter  eingefuhrt. 

Mehrere  Tage  wird  er  beobachtet,  aber  sein  Zustand  bleibt  ganz 
uuveriindert,  normal.  Nach  einigen  Tagen  werden  demselben  Hasen 
0,12  g Sapotoxin,  in  3 ccm  Wasser  gelost,  in  die  Vena  jugularis  ein- 
gefuhrt. Etwa  eine  Minute  nach  der  Injection  stellen  sich  Krampfe 
ein,  Harn  wird  gelassen,  der  Athem  sistirt.  Tod. 

Section.  Herz  beiderseits  schlaff  und  besonders  rechts  mit 
diiunflussigem,  dunklem  Blut  erfiillt.  Die  Herzvenen  stark  injicirt. 
Lun  gen  zeigen  an  einzelnen  Stellen  Ecchymosen.  In  der  Trachea 
und  den  Bronchien  sieht  man  feine  Gefassinjection.  Harnblase 
stark  ausgedehnt  und  mit  vollkommen  klarem,  fliissigem  Urin  gefiillt. 
Derselbe  giebt  auf  Zusatz  von  concentrirter  Schwefelsaure  deutliche 
Saponinreaction.  Magen  und  Gedarme,  mit  breiigen  Massen  gefiillt, 
zeigen  keine  Veranderungen.  Leber  blutreich. 

4.  Versuche  an  Frosclien. 

Nr.  XXIX.  Einem  mittelgrossen  Frosch  wurden  um  3 Uhr 
5 Minuten  0,02  g Sapotoxin,  in  4 ccm  Wasser  gelost,  unter  die  Haut 
des  Riickens  injicirt.  Wahrend  des  Injicirens  ist  der  Frosch  sehr  un- 
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ruhig.  Unter  eine  Glasglocke  gesetzt,  wirft  er  sich  unruhig  kin  und 
her,  beruhigt  sich  jedoch  zuletzt.  Nach  3 Minuten  reagirt  er  beim 
Kneifen  in  den  Riicken  nicht  mekr,  dagegen  ruft  das  Kneifen  an  den 
Extremitiiten  heftige  Spriinge  hervor.  Legt  man  den  Frosch  auf  den 
Riicken,  so  kehrt  er  nur  langsam  in  seine  friihere  Lage  zurlick.  Um 
3 Uhr  40  Minuten  sind  Bewegung  und  Einpfindung  vollkommen  ver- 
schwunden.  Dem  Froscli  wird  die  Brusthohle  und  der  Herzbeutel 
eroffnet.  Das  Herz  arbeitet  schwach.  Um  3 Uhr  50  Minuten  steht 
das  Herz  still  in  der  Diastole.  Bei  der  Application  eines  starken 
electrischen  Stromes  contrakiren  sich  die  Muskeln  der  vorderen  und 
hinteren  Extremitiiten. 

Nr.  XXX.  Einem  mittelgrossen  Frosch  wurden  um  11  Uhr 
50  Minuten  0,02  g Quillajasiiure  subcutan  in  den  Riicken  injicirt.  Um 
12  Uhr  55  Minuten  wendet  sich  der  Frosch,  wenn  man  ihn  auf  den 
Riicken  legt,  nicht  mehr  um.  Die  Empfindlichkeit  der  Riickenhaut  ist 
geschwunden,  beim  Kneifen  an  den  Extremitiiten  erfolgt  ein  schwaches 
Zucken.  Bauchathmen  ist  nicht  vorhanden.  Der  Frosch  wird  gefenstert. 
Die  Herzcontractionen  sind  schwach,  aber  rhythmisch,  32  in  der  Mi- 
nute. Um  1 Uhr  30  Minuten  steht  das  Herz  still  in  der  Diastole. 

Nr.  XXXI.  Einem  mittelstarken  Frosch  wurde  eine  subcutane 
Injection  von  0,02  g Saponin  von  Merck  um  3 Uhr  Nachmittags  in 
die  Riickenhaut  gemacht.  Um  4 Uhr  G Minuten  wendet  sich  der 
Frosch,  auf  den  Riicken  gelegt,  nicht  mehr  um.  Bauchathmen  fehlt. 
Der  Frosch  macht  keine  activen  Bewegungen.  Die  Empfindlichkeit 
der  Riickenhaut  ist  geschwunden,  an  den  Extremitiiten  aber  noch 
schwach  erhalten.  Der  Frosch  wird  gefenstert.  Herzcontractionen  sind 
schwach,  nur  15  in  der  Minute.  Nach  einigen  Schliigen  erfolgt  eine 
lange  Pause. 

Nr.  XXXII.  5 Minuten  vor  12  Uhr  Mittags  wurden  einem  mittel- 
grossen Frosch  0,02  g Christopksohn’schen  Saponins  unter  die  Haut 
des  Riickens  injicirt.  Nach  7 Minuten  keine  wahrnehmbare  Veriinde- 
rung  weder  der  Motilitiit  noch  der  Sensibilitiit.  Um  12  Uhr  20  Mi- 
nuten ist  die  Motilitiit  schon  geringer,  auch  die  Sensibilitiit  ist  ver- 
mindert,  an  der  Riickenhaut  ist  letztere  vollkommen  geschwunden.  Um 
12  Uhr  30  Minuten  ist  die  Beweglichkeit  noch  geringer,  dabei  sind 
die  vorderen  Extremitiiten  ganz  gelahmt;  an  den  hinteren  ist  die  Be- 
weglichkeit erhalten,  am  linken  Bein  mehr  als  am  rechten.  Um  1 Uhr 
ist  die  Motilitiit  ganz  verschwunden.  Um  2 Uhr  Tod. 

Nr.  XXXIII.  Bei  einem  mittelstarken  Frosch  wird  um  6 Uhr 
30  Minuten  Nachmittags  das  Sternum  entfernt  und  der  Herzbeutel  vor- 
sichtig  eroffnet.  Um  6 Uhr  30  Minuten  betriigt  die  Zahl  der  Herz- 
contractionen 74  in  der  Minute.  Um  6 Uhr  40  Minuten  werden  unter 
die  Riickenhaut  0,04  g Sapotoxin  injicirt.  Um  6 Uhr  45  Minuten 
macht  das  Herz  nur  29  Schliige  in  der  Minute,  dabei  dauert  die  Dia- 
stole lange  und  ist  das  Herz  zu  dieser  Zeit  stark  ausgedehnt , dann 
folgt  eine  kurze  Systole.  Das  Bauchathmen  fehlt.  Um  6 Uhr  50  Mi- 
nuten betriigt  die  Frenquenz  der  Herzschlage  26  in  der  Minute.  Haut- 
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reflexe  vorhanden.  U m 6 Uhr  55  Minuten  nur  15  Schlage  in  der 
Minute.  Auf  der  Seite,  wo  die  Injection  gemacht  wurde,  ist  der  Frosch 
vollkommen  gelahmt. 

Nr.  XXXIV.  Einem  starken  Frosch  wird  um  6 Uhr  45  Minuten 
Nachmittag8  der  Herzbeutel  vorsichtig  und  moglichst  hoch  eroffnet  und 
das  Herz  freigelegt.  Um  6 Uhr  48  Minuten  schlagt  das  Herz  63  Mai 
in  der  Minute.  Um  6 Uhr  53  Minuten  wird  in  die  Bauchhohle  0,02  g 
Sapotoxin  mittelst  einer  Pravaz’schen  Spritze  eingefiihrt.  Wahrend 
des  Einfuhrens  starke  Herzverlangsamung,  welche  nach  einigen  Minuten 
schwindet.  Um  6 Uhr  59  Minuten  27  Contractionen.  Die  Diastole 
dauert  lange,  das  Herz  fiillt  sich  stark  mit  Blut,  dann  folgt  eine  kurze 
kraftige  Systole.  Bauchathmen  fehlt.  Um  7 Uhr  10  Minuten  dauert 
die  Diastole  mehr  als  30  Secunden,  dann  folgen  wieder  31  Contractionen 
in  der  Minute.  Um  7 Uhr  15  Minuten  dauert  die  Diastole  mehr  als 
eine  Minute,  dann  folgen  33  Contractionen  in  Form  von  peristaltischen 
Bewegungen,  von  der  Spitze  des  Herzens  ausgehend.  Um  7 Uhr 
20  Minuten  fortwahrende,  unregelmassige,  wellenformige  Contractionen, 
dann  folgen  sehr  lange  diastolische  Pausen. 

Nr.  XXXV.  Einem  mittelgrossen  Frosch  wird  um  5 Uhr  53  Mi- 
nuten das  Herz  freigelegt.  Die  Zahl  der  Contractionen  betragt  70  in 
der  Minute.  Um  5 Uhr  55  Minuten  wird  auf  das  Herz  etwas  trockenes 
Sapotoxin  gebracht.  Fast  im  Moment  der  Application  zuckt  der  Frosch 
am  ganzen  Korper  krampfhaft,  dabei  bleibt  das  Herz  in  der  Diastole 
stehen.  Letztere  dauert  sehr  lange;  der  Umfang  des  Herzens  nimmt 
in  Folge  von  Blutzufluss  bedeutend  zu,  dann  folgt  eine  kurze  und  sehr 
kraftige  Systole.  Das  Herz  fangt  an  sich  ruckweise  zu  contrahiren. 
Bauchathmen  und  Kiemenathmen  horen  auf.  Um  6 Uhr  2 Minuten 
47  Contractionen,  dabei  arbeitet  das  Herz  gleichmassiger.  Um  6 Uhr 
7 Minuten  48  Contractionen.  Um  6 Uhr  10  Minuten  wird  wieder 
etwas  Substanz  applicirt.  Die  Erscheinungen  sind  dieselben  wie  bei 
der  ersten  Application  Um  6 Uhr  15  Minuten  42  Contractionen,  dabei 
ist  die  Herzspitze  sehr  blass,  wahrend  an  den  Stellen,  wo  die  Substanz 
lag,  rothe  Piinktchen  aufgetreten  sind. 

Nr.  XXXVI.  Ein  raittelgrosser  Frosch  wird  am  Oberkiefer  auf- 
gehangt.  Das  Metronom  ist  auf  60  Schlage  in  der  Minute  eingestellt. 
Um  die  Reflexe  zu  priifen,  wird  verdiinnte  Schwefelsaure  (5  Tropfen 
concentrirter  zu  30  ccm  Wasser)  genommen.  Der  Frosch  entzieht  die 
unteren  Extremitaten  beim  5.  Schlage  des  Metronoms  der  Einwirkung 
der  Saure.  Unter  die  Haut  der  rechten  Wade  werden  0,010  g Sapo- 
toxin gebracht.  Nach  einer  Minute  Einwirkung  des  Giftes  lasst  der 
Frosch  das  rechte  Bein  in  der  Fliissigkeit,  wahrend  er  das  linke  nach 
6 Secunden  herauszieht.  Setzt  man  den  Frosch  frei,  so  hiipft  er, 
wobei  er  das  rechte  Bein,  welches  steif  und  gelahmt  erscheint,  nach 
sich  zieht.  Auf  starkes  Kneifen  reagirt  das  rechte  Bein  nicht,  auf 
starken  electrischen  Strom  aber  wohl.  Um  2 Uhr  30  Minuten  ver- 
halten  sich  die  Reflexe  wie  frtiher.  Das  rechte  Bein  ist  angeschwollen 
und  etwas  rothlich  verfarbt.  Am  anderen  Tage  zeigt  der  Frosch  keine 
Veriinderung;  die  Reflexe  bleiben  dieselben.  Am  dritten  Tage  wird 
er  todt  gefunden. 
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Section:  Das  Herz  steht  in  der  Diastole  und  ist  mit  Blut  iiber- 
ft'illt.  Die  Unterleibsorgane  siud  auch  blutreich.  An  den  Muskeln  des 
vergifteten  Schenkels  sieht  man  eiue  sehr  unbedeutende  Rothung. 

Nr.  XXXVII.  Ein  mittelgrosser  aufgehangter  Frosch  zieht  die 
beiden  unteren  Extremitaten  aus  der  verdiinnten  Saure  nach  4 Schlagen 
des  Metronoms.  In  die  rechte  Wade  werden  subcutan  0,005  g Sapo- 
toxin  injicirt.  Nach  einer  Minute  Einwirkung  reagirt  das  linke  Bein 
auf  Schwefelsaure  nach  5 Schlagen,  rechts  aber  erfolgt  keine  Reaction, 
weder  auf  Schwefelsaure,  noch  auf  mechanische  Reize. 

Nr.  XXXVIII.  Ein  kleiner  Frosch  wird  aufgehangt.  Die  Reac- 
tion ist  an  den  beiden  unteren  Extremitaten  gleich,  nach  2 Schlagen 
zieht  sie  der  Frosch  heraus.  In  die  rechte  Wade  werden  0,0025  g 
Sapotoxin  subcutan  injicirt  und  sogleich  darauf  wird  die  Reaction  ge- 
priift.  Es  erweist  sich,  dass  sie  links  nach  2,  rechts  nach  4 Schlagen 
erfolgt.  Nach  Verlauf  von  einer  Minute  links  nach  2,  rechts  nach 
15  Schlagen.  Nach  3 Minuten  findet  die  Reaction  links  wie  frtiher 
statt,  rechts  aber  gar  nicht  mehr. 

Nr.  XXXIX.  Bei  einem  mittelstarken  Frosch  werden  um  4 Uhr 
30  Minuten  die  beiden  Mm.  gastrocnemii  und  die  beiden  Nn.  ischiadici 
herauspraparirt.  Sowohl  die  Muskeln  als  auch  die  Nerven  reagiren 
beiderseits  auf  den  electrischen  Strom  des  Schlittenapparates  bei 
120  mm  R.-A.  Um  4 Uhr  35  Minuten  werden  3 Tropfen  einer 

4°/oigen  Sapotoxinlosung  in  das  Fleisch  des  rechten  M.  gastrocnemius 
injicirt.  Gleich  nach  der  Injection  contrahirt  sich  der  erwahnte  Muskel 
stark,  wird  hart  und  blass  wie  Wachs.  An  der  Injectionsstelle  bildet 
sich  eine  dellenforraige  Vertiefung.  Eine  Minute  nach  der  Injection 
ist  die  Erregbarbeit  des  vergifteten  Muskels  auf  60  mm  R.-A.  herab- 
gesunken,  wahrend  der  N.  ischiadicus  dieser  Seite  bei  110  mm  R.-A. 
reagirt.  Die  Reaction  auf  der  anderen  Seite  ist  wie  friiher.  Um 
4 Uhr  45  Minuten  zeigt  der  Muskel  auch  bei  tlber  einander  geschobenen 
Rollen  nur  sehr  schwache  Contractionen  und  zwar  fiuden  diese  nur  an 
einzelnen  Biindeln  statt,  an  anderen  nicht.  Bei  der  mikroskopischen 
Untersuchung  des  genannten  Muskels  sieht  man  an  einigen  Stellen, 
dass  die  Querstreifung  verloren  gegangen  ist.  Man  sieht  die  einzelnen 
Fibrillen,  welche  aber  nicht  gerade,  sondern  wellenformig  verlaufen. 

Nr.  XL.  Zwei  Mm.  gastrocnemii  von  ein  und  demselben  Frosch 
wurden  moglichst  gleich  weit  von  ihrer  Insertions-  und  Ursprungsstelle 
abgeschnitteu.  Der  eine  von  ihnen  wurde  in  eine  0,75  °/oige  Losung 
von  Kochsalz,  der  andere  in  eine  4 °/oige  Sapotoxinlosung  gelegt.  Der 
in  die  Sapotoxinlosung  gelegte  Muskel  wurde  gleich  blass,  contrahirte 
sich  und  reagirte  nicht  einmal  bei  iiber  einander  geschobenen  Rollen, 
wahrend  der  sich  in  Kochsalzlosung  befindliclie  bei  110  mm  R.-A.  sich 
ganz  gut  contrahirte. 

Nr.  XLI.  Einem  kleinen  Frosch  wurden  die  beiden  Nn.  ischia- 
dici isolirt.  Sie  reagiren  bei  170  mm  R.-A.  Um  3 Uhr  11  Minuten 
wurden  unter  die  Haut  der  rechten  Wade  0,02  g Sapotoxin  eingefiihrt 
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und  darauf  der  Nerv  durch  den  electrischen  Strom  gereizt.  Dabei 
ergiebt  sich  folgendes  Resultat.  Es  contrahiren  sich  die  Schenkel : 


Zeit  Das  linke  Bern 

bh  12"  bei  170  mm  R.-A. 

n v 170  „ „ 

„ i7"  , 100  „ „ 


Das  rechte  Beiu 

bei  50  mm  R.-A. 


n 30  t>  v 
nur  bei  uber  einauder 
schobenen  Rollen. 


ge- 


Um  3 Uhr  20  Minuten,  als  rechts  die  Reizbarkeit  des  Nerven 
vollstandig  aufgehort  hatte,  wurde  die  Haut  an  den  Waden  durch- 
schnitten  und  die  unmittelbare  Reizung  der  Mm.  gastrocnemii  ergab 
Folgendes ; es  contrahirten  sich : 


Zeit 

Das  linke  1 

3h  2U' 

bei 

90  mm 

7)  w0 

71 

90  „ 

» 29" 

7) 

» 31" 

n 

80  „ 

7) 

71 

7) 


Das  rechte  Bein 

bei  80  mm  R.-A. 

71  70  71  71 

71  40  V 71 

0 keine  Contraction. 


Nr.  XLII.  Einem  grossen  Frosch  wurden  urn  10  Uhr  30  Minuten 
beide  Nn.  ischiadici  herauspraparirt  und  vermittelst  Glasstabchen  von 
den  Muskeln  isolirt.  Beide  Nerven  reagiren  auf  200  mm  R.-A.  Um 
10  Uhr  35  Minuten  wurden  unter  die  Haut  der  linken  Wade  0,02  g 
Sapotoxin  eingefiihrt,  darauf  wieder  die  Erregbarkeit  der  beiden  Nerven 
auf  den  electrischen  Strom  gepriift.  Es  zeigte  sich  nun,  dass  Contrac- 
tionen  der  Schenkel  in  folgenden  Zeiten  und  bei  folgender  Stromstarke 
ausgelost  wurden: 


Zeit 

Das  rechte  Bein 

Das  linke  Bein 

10h  37" 

bei  200  mm  R.-A. 

bei  110 

mm  R. 

A. 

» 40" 

„ 200 

71 

71 

» 00 

71 

71 

„ 42" 

„ 200 

71 

71 

, 70 

71 

7) 

» 45" 

» 200 

71 

71 

* oo 

71 

71 

» 50" 

8 170 

71 

71 

, o 

71 

71 

Um  10  Uhr 

52  Minuten 

wurde  der  linke  N.  ischiadicus 

durch- 

schnitten.  Beim  Reizen  des 

peripheren  Endes 

durch  den  electrischen 

Strom  erfolgte  keine  Contration  des  betreffenden  Schenkels,  wiihrend 
beim  Reizen  des  centralen  Endes  sofort  Contractionen  im  rechten 
Bein  erfolgten.  Die  Muskeln  an  dem  vergifteten  Bein  waren  gleichfalls 
reactionslos.  Beim  Entfernen  der  Haut  von  der  linken  Wade  sah  man 
unter  ersterer  eine  rothlich  gefarbte  Fliissigkeit. 


Nr.  XLIH.  Einem  Frosch  wurden  beide  Nn.  ischiadici  frei  prii- 
parirt  und  am  Austritt  aus  dem  Becken  durchschnitten.  Beide  hinteren 
Extremitiiten  werden  am  unteren  Drittheil  der  Oberschenkel  abge- 
schnitten.  Darauf  werden  beide  Unterschenkel  in  eine  0,75  °/oige 
Kochsalzlosung  gelegt,  wiihrend  der  frei  priiparirte  Nerv  des  einen 
Schenkels  in  0,75  °/oiger  Kochsalzlosung  liegt,  der  des  anderen  Schenkels 
aber  in  2 °/oige  Sapotoxinlosung  gebracht  wird.  Nun  giebt  die  Reizung 
mit  dem  electrischen  Strom  auf  dem  in  Kochsalz  liegenden  Nerv  eine 
geraume  Zeit  hindurch  Contractionen  der  Schenkelmuskeln,  wiihrend  der 
in  Sapotoxin  getauchte  Nerv  schon  nach  4 Minuten  nur  sehr  wenig 
reagirt,  nach  8 Minuten  aber  vollkommen  reactionslos  ist.  Die  Muskeln 


Versuchsprotokolle. 
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beider  Schenkel  aber  reagiren,  wenn  man  auf  sie  den  Reiz  direct 
applicirt,  gleieh  gut  und  gleieh  lange.  Derselbe  Versuch  wird  aueli 
mit  2 °/oiger  Lbsimg  von  Quillajasaure,  von  Merek’schem  und  von 
Christophsohn’sehem  Saponin  gemacht.  Das  Resultat  bleibt  im  All- 
gemeinen  dasselbe,  nur  ist  die  Zeit,  in  welcher  der  Nerv  reactionslos 
wird,  bei  den  verschiedenen  Agentien  verschieden : bei  der  Quillaja- 
saure  nach  14  Minuteu,  beim  Merck'schen  Saponin  nach  9 Minuten 
und  beim  Christophsohn’sclien  nach  21  Minuten. 

Nr.  XLIV.  Einem  starken  Frosch  wurde  um  5 Uhr  5 Minuten 
vorsichtig  die  Ruckenmarkshohle  eroffnet,  die  Dura  mater  entfernt  und 
die  Medulla  spinalis  freigelegt.  Der  Frosch  macht  ganz  gute  Bewe- 
gungen,  sowohl  mit  den  vorderen,  als  auch  hinteren  Extremitaten. 
Alle  Reflexe  sind  erhalten.  Kopf-  und  Bauchathmung  normal.  Urn 
5 Uhr  13  Minuten  wurde  auf  die  Medulla  spinalis  etwas  trockene  Substanz 
von  Sapotoxin  gelegt.  Um  5 Uhr  15  Minuten  fibrillare  Zuckungen  in 
dem  Oberschenkel , Unterschenkel  und  Fiissen.  Durch  Kneifen  und 
Application  von  verdtinnter  Schwefelsaure  erfolgt  keine  Reaction  in 
den  hinteren  Extremitaten,  in  den  vorderen  jedoch  ist  sie  erhalten:  es 
reagiren  aber  die  Hinterbeine  auf  den  electrischen  Strom.  Bauch-  und 
Kopfathmen  vorhanden.  Um  5 Uhr  17  Minuten  allgemeine  fibrillare 
Zuckungen  der  sammtlichen  Musculatur,  wahrend  welcher  ein  Anfall 
clonischer  Krampfe  sowohl  des  Rumpfes  als  auch  der  Extremitaten 
erfolgt.  Auf  das  Kneifen  der  vorderen  Extremitaten  erfolgen  starke 
Zuckungen  des  ganzen  Korpers.  Um  5 Uhr  35  Minuten  wird  noch 
trockenes  Sapotoxin  auf  die  Medulla  gelegt.  Um  5 Uhr  37  Minuten 
reagiren  auf  mechanische  Reize  auch  die  vorderen  Extremitaten  nicht. 
Sie  sind  steif  und  in  denselben  sieht  man  zeitweise  fibrillare  Zuckungen 
auftreten.  Bauchathmen  fehlt,  Kopfathmen  vorhanden.  Um  5 Uhr 
43  Minuten  sind  die  vorderen  Extremitaten  schlaff.  Dasselbe  Experi- 
ment wird  zur  Controlle  mit  einem  Frosch  von  derselben  Grosse  ge- 
macht, doch  ohne  dass  man  ihm  das  Riickenmark  mit  Sapotoxin  bestreut. 
Derselbe  lebt  unter  der  Glasglocke  tagelang,  ohne  die  obengenannten 
pathologischen  Erscheinungen  zu  zeigen. 

Nr.  XLV.  Einem  grossen  Frosch  wurde  um  4 Uhr  10  Minuten 
die  Schiidelhohle  eroffnet  und  das  Gehirn  auf  folgende  Weise  freigelegt. 
Es  wird  ein  Dreieck  aus  der  Schiideldecke  ausgeschnitten,  dessen  Basis 
durch  eine  Linie  gebildet  wird,  welche  in  der  Mitte  zwischen  beiden 
Augenhohlen  liegt,  wahrend  die  gegeniiberliegende  Spitze  in  der  Mittel- 
linie  nach  vorne  zu  liegen  kommt.  Diese  Stelle  ist  deshalb  zur  Er- 
offnung  der  Schiidelhohle  geeignet,  weil  weiter  nach  hinten  grossere 
Blutgefasse  liegen,  deren  Verletzung  eine  Hirnblutung  hervorrufen 
kann.  Nach  der  Operation  keine  bemerkbaren  Veranderungen.  Reflexe, 
Beweglichkeit  und  Respiration  sind  vollkommen  erhalten.  Um  5 Uhr 
30  Minuten  werden  auf  das  freigelegte  Gehirn  einige  Tropfen  einer 
4°/oigen  Sapotoxinlosung  gebracht.  Der  Frosch  zeigt  keine  Verande- 
rungen. Nach  5 Minuten  wird  trockenes  Sapotoxin  aufgestreut.  Um  5 Uhr 
40  Minuten  ist  der  Frosch  vollkommen  geliihmt.  Athmung  fehlt.  Die 
Hautreflexe  sind  erloschen;  nur  bei  Application  eines  starken  electrischen 
Stromes  contrahiren  sich  die  Muskeln  der  Extremitaten  und  des  Rumpfes. 
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Sapotoxin. 


Es  wird  das  Herz  freigelegt.  Es  erfolgen  30  Contractionen  in  der 
Minute;  dabei  macht  das  Herz  lange  diastolische  Pausen,  ist  stark  ge- 
rothet  und  mit  Blut  iiberfullt.  Um  5 Uhr  45  Minuten  sind  die  dia- 
stolischen  Pausen  bedeutend  langer,  die  Systolen  unvollkommen ; es 
eontrahiren  sich  namlich  nur  die  Vorhofe.  Um  5 Uhr  47  Minuten  ist 
das  Thier  todt.  Das  Herz  steht  in  der  Diastole  still.  Zum  Controll- 
versuch  wurde  ein  anderer  ebenso  grosser  Frosch  genommen  und  ihm 
auf  gleiche  Weise  die  Schadelhohle  eroffnet,  doch  ohne  Sapotoxin  daraut 
zu  streuen.  Dieser  lebte  mehrere  Tage  und  zeigte  keine  von  den  oben 
angefiihrten  Erscheinungen. 

Nr.  NLVI.  Einem  starken  Frosch  wurden  um  3 Uhr  25  Minuten 
mittelst  einer  Pravaz’schen  Spritze,  ohne  Nadel,  0,04  g Sapotoxin  in 
den  Magen  eingefiihrt.  Gleich  nach  der  Einfuhrung  macht  der  Frosch 
wiirgende  Bewegungen,  als  ob  er  vomiren  wollte.  Die  Mundhohle  ist 
etwa  nach  4 Minuten  mit  einer  rothlichen  schleimigen  Masse  geftillt. 
Um  4 Uhr  10  Minuten  sind  die  Reflexe  sehr  schwach.  Um  4 Uhr 
15  Minuten  ist  auch  die  Beweglichkeit  zum  grossten  Theil  geschwunden. 
Der  Frosch  macht  nur  einzelne  schnappende  Bewegungen  mit  dem  Maul. 
Auf  den  electrischen  Strom  reagiren  sowohl  die  vorderen,  als  auch  die 
hinteren  Extremitaten.  Mechanische  Reize  hingegen  erzeugen  keine 
Reflexe. 

Es  wird  das  Herz  freigelegt.  Der  Ventrikel  ist  ziemlich  blass ; 
es  arbeiten  vorzugsweise  nur  die  Vorhofe.  Die  Arterien  sind  schwach7 
die  Venen  aber  stark  geftillt.  In  der  Mundhohle  zaher,  blutig  ge- 
farbter  Schleim.  Magenschleimhaut  aufgelockert,  odematos  und  stark 
gefaltet.  Die  Falten  nicht  ausgleichbar.  Die  Schleimhaut  des  Magens 
mit  zahem  Schleim  bedeckt.  In  der  Serosa  des  Magens  deutliche 
Gefassinjection.  Dicht  unterhalb  des  Pylorus  befindet  sich  eine  etwa 
2 cm  lange,  die  ganze  Dicke  der  Darmwand  durchsetzende  Hamorrhagie, 
welche  bis  auf  die  Serosa  reicht.  Auch  an  der  letzteren  sieht  man 
deutliche  Gefassinjection.  Der  iibrige  Diinndarm  ist  hyperamisch. 
Der  Dickdarm  ist  normal. 


5.  Durchstromungsversuche  an  ausgeschnittenen  Froschherzen  mit 

dem  Williams’sehen  Apparat. 


Versuch  XLV1I. 


Anzahl  der 

Menge  des 

z 

eit. 

Pulse  in  der 

gelieferten  Blutes  in 

Minute. 

ccm. 

Normales  Blut. 

6h 

6" 

44 

7,5 

55 

9" 

43 

8,0 

T) 

10" 

43 

8,5 

55 

13" 

43 

8,5 

55 

14" 

Sapotoxin  0.006 

: 25  ccm  Blut. 

55 

15" 

49 

8,5 

55 

16" 

56 

6,5 

55 

19" 

0 

0 

Bemerkungen. 


Sehr  starke  Blutdurchlassigkeit  des 
Herzfleisches  und  Stillstand  wah- 
rend  der  Diastole. 


V ersuchsprotokolle . 
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Versuch  XLVIII. 


Zeit. 


Anzahl  tier  Menge  des 

Pulse  in  der  gelieferten  Blutes  in 
Minute.  ccm. 


Nor  males  Blut. 


B emerkungen. 


7“ 

45" 

45 

5,0 

y> 

47" 

45 

5,5 

7) 

50" 

45 

5,5 

7) 

53"  Sapotoxin  0,0045  : 

25  ccm  Blut. 

7) 

54" 

45 

Oj  0 

V 

56" 

41 

3;  o 

7) 

58" 

0 

0,0 

Herzcontractionenunregelmas- 

8h 

0" 

0 

0,0 

sig,  peristal tisch,  die  Durch- 

■t  // 

lassigkeit  ist  sehr  stark. 

35 

1 

0 

0.0 

/ 

Das  Herz  steht  still  in  Diastole. 

Versuch  XLIX. 


Normales  Blut. 


5h 

24" 

43 

3,5 

7) 

25" 

44 

3,5 

7) 

26" 

44 

4,0 

V 

27" 

43 

4,0 

7) 

30" 

Sapotoxin  0,003  : 25 

ccm  Blut. 

7. ) 

32" 

42 

2,0 

7) 

35" 

37 

0,0 

7) 

37" 

33 

0,0 

7) 

45" 

38 

0,0 

7) 

50" 

38 

0,0 

Starke  Blutdurchlassigkeit  des 
Herzfleisches.  Es  contra- 
hiren  sich  nur  die  Vorhofe, 
wahrend  derYentrikel  ganz 
schlaff  bleibt. 


Versuch  L. 


4h  10" 
11" 
13" 
15" 
17" 
18" 
21" 
22" 
23" 
26" 
28" 
31" 
34" 
36" 
40" 
43" 


Normales  Blut. 

36  4,75 

35  4,75 

35  4,5 

Sapotoxin  0,003  : 25  ccm  Blut. 


30 

1,5 

30 

1,5 

28 

1,0 

28 

1,0 

Normales  Blut. 

36 

1,7 

36 

2,2 

35 

3,0 

36 

3,75 

36 

4,0 

35 

4,0 

35 

4,0 

35 
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Zeit. 

Anzahl 
Pulse  in 

Sapotoxin. 

Versuch  LI. 

der  Menge  des 

der  gelieferten  Blutes  in 

3h 

40" 

Minute.  ccm. 

Normales  Blut. 
40  5,0 

55 

43" 

42 

5,0 

55 

46" 

44 

5,5 

55 

48" 

44 

5,5 

55 

49" 

Saponin  von 

Merck  0,004  : 25  ccm 

55 

51" 

45 

6,0 

55 

53" 

46 

6,0 

55 

55" 

48 

6,5 

55 

57" 

49 

6,5 

55 

59" 

49 

6,5 

4h 

0" 

Saponin  von 

Merck  0,002. 

55 

2" 

48 

6,5 

55 

4" 

48 

6,5 

55 

6" 

0 

0,0 

m 

7" 

Normales  Blut  — keine  Veranderi 

Bemerkungen. 


Starke  Durchlassigkeit. 
Stillstand  in  der  Diastole. 


llh  1" 

4" 
7" 
9" 
11" 
14" 
17" 
20" 
22" 
25" 
28" 
31" 
34" 
35" 
36" 
39" 
41" 
44" 
45" 
47" 
48" 


V 

T> 

7) 

n 

55 

55 

55 

55 

55 

55 

55 

55 

55 

55 

55 

55 

55 

55 

55 

55 


44 

44 

41 


Versuch  Lll. 

Normales  Blut. 
5,5 
5,5 
5,5 


5h  18" 

oi  " 


Saponin  von  Christophsohn  0,004  : 25  ccm  Blut. 

41  6,0 

40  6,0 

38  6,0 

40  6,0 

Saponin  von  Christophsohn  noch  0,004  zu  demselben  Blute. 
40  6,0 

38  6,0 

37  6,0 

40  6,0 

40  6,0 

Saponin  von  Christophsohn  noch  0,008  „ 

44  6,0 

27  2,0  Durchlassigkeit  des  Herz- 

26  2,0  fleisches  und  Stillstand 

26  2,0  in  der  Diastole. 

0 0,0 

Normales  Blut  — keine  Veranderung. 

Versuch  Llll. 

Normales  Blut. 

50  4,5 

49  4,5 


50 

49 


Versuchsprotokolle. 


49 


Zeit. 

Anzahl  der  Meuge  des 

Pulse  in  der  gelieferteu  Blutes  in 

Bemerkungen. 

Minute. 

ccm. 

5h 

24" 

47 

4,5 

V 

27" 

Mit  Baryt  behandeltes 

Sapotoxin  0,006  : 25  ccm  Blut. 

7) 

29" 

45 

4,0 

7) 

32" 

45 

3,5 

7) 

35" 

43 

3,5 

7) 

39" 

42 

3,0 

7) 

42" 

42 

3,5 

7) 

44" 

Noch 

Baryt-Sapotoxin 

0,006  zu  demselben  Blute. 

7) 

47" 

42 

3,5 

7) 

51" 

42 

3,5 

7) 

55" 

42 

3,5 

7) 

57" 

Noch 

Baryt-Sapotoxin 

0,012  zu  demselben  Blute. 

6h 

0" 

42 

4,0 

7> 

r // 

5 

44 

3,5 

Durchliissigkeit. 

7) 

nj/ 

( 

48 

9 K 

7) 

10" 

0 

0,0 

Stillstand  in  Diastole. 

V 

13" 

Normales  Blut  — keine  Veranderung. 

Versuch  LIV. 

• 

Normales  Blut. 

6h 

32" 

32 

6,0 

7) 

34" 

37 

4,5 

35 

36" 

42 

5,0 

7) 

38" 

42 

5,0 

7 > 

39" 

Sapotoxin  nach  Natronlaugenbehandlung  0,009  : 25  ccm  Blut. 

V 

42" 

43 

5,0 

V 

44" 

42 

4,5 

7) 

46" 

42 

5,0 

7) 

48" 

40 

5,0 

7) 

50" 

40 

5,0 

V 

52" 

Noch 

0,006  desselben 

Priiparates. 

' 

7) 

54" 

37 

5,0 

7) 

56" 

35 

5,0 

7) 

58" 

34 

5,0 

7h 

0" 

33 

5,0 

7) 

2" 

33 

5,0 

7 ) 

3" 

Noch 

0,003  desselben 

Priiparates. 

7) 

5" 

33 

5,0 

7) 

7" 

32 

5,0 

7) 

9" 

32 

5,0 

7) 

11" 

32 

5,0 

7) 

13" 

32 

5,0 

7) 

14" 

Noch 

0,006  desselben 

Priiparates. 

V 

16" 

30 

4,5 

Durchliissigkeit. 

7) 

17" 

33 

5,0 

y) 

19" 

30 

4,5 

Das  Ilerz  macht  ziemlich  grosse 

7) 

23" 

Noch 

0,003  desselben 

Priiparates. 

diastolische  Pausen. 

7) 

27" 

0 

0,0 

Stillstand  in  Diastole. 

Kobert,  Arbeiten  des  pkarmakologischen  Institutes  zu  Dorpat.  Bd.  I.  4 
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Sapotoxin. 


Versuch  LV. 


Zeit. 


Anzakl  der  Menge  des 

Pulse  In  der  gelieferten  Blutes  in 
Minute.  ccm. 


Nor  males  Blut. 


12h 

28" 

44 

3,0 

y) 

31" 

44 

3,0 

D 

34" 

44 

3,0 

33 

36" 

Lactosin  0,008  : 

25  ccm  Blut 

33 

39" 

45 

3,0 

33 

44" 

44 

3,5 

y ) 

47" 

44 

3,5 

33 

50" 

44 

3,5 

33 

52" 

Lactosin  0,008. 

y) 

55" 

44 

3,5 

y ) 

58" 

44 

3,5 

lh 

1" 

43 

3,5 

y ) 

4" 

42 

3,5 

y ) 

6" 

Lactosin  0,006. 

y) 

9" 

43 

3,5 

7) 

12" 

43 

3,5 

y 3 

15" 

17 

3,0 

53 

17" 

15 

2,0 

53 

19" 

12 

1,0 

53 

20" 

Normales  Blut. 

53 

22" 

14 

2,0 

33 

24" 

13 

2,0 

53 

26" 

14 

3,0 

33 

28" 

13 

3,0 

Bemerk  ungen. 


Herzthatigkeit  unregel- 
rnassig. 

Das  Herz  macht  lange 
diastolische  Pausen. 


Versuch  LVI. 

Herz  eines  sehr  gross  en  Frosches;  norm  ales  Blut. 


llh 

31" 

29 

5,5 

33 

33" 

29 

7) 

35" 

31 

5,5 

V 

38" 

Quillajasaure  0,002 

: 25  ccm 

33 

40" 

33 

6,0 

7) 

42" 

33 

6,0 

7) 

44" 

33 

6,0 

33 

46" 

35 

6,0 

33 

48" 

35 

6,0 

33 

53" 

34 

6,0 

33 

55" 

Noch  Quillajasaure 

0,002. 

33 

57" 

32 

6,0 

33 

58" 

23 

6,0 

12h 

2" 

34 

6,5 

7) 

5" 

35 

7,0 

7) 

8" 

35 

7,0 

7) 

11" 

34 

7,0 

Versuchsprotokolle. 
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Anzalil  der 

Menge  des 

Z e i t-. 

Pulse  in  der 

gelieferten  Blutes  in 

Bemerk  ungen. 

Minute. 

ccm. 

2h 

13" 

Noch 

Quillajasaure  0,002. 

77 

15" 

35 

7,0 

77 

18" 

35 

6,5 

77 

21" 

42 

6,0 

7) 

24" 

43 

6.0 

7. ) 

27" 

43 

6,0 

7) 

32" 

Noch 

Quillajasaure  0,002. 

7) 

34" 

40 

6,0 

7) 

37" 

40 

6,0 

7) 

43" 

40 

6,5 

77 

49" 

40 

6,5 

7) 

52" 

39 

6,5 

77 

54" 

Noch 

Quillajasaure  0,002. 

77 

57" 

39 

6,5 

lh 

4" 

39 

6,5 

77 

9" 

40 

6 5 

77 

11" 

Noch 

Quillajasaure  0,002. 

77 

16" 

39 

6,5 

77 

20" 

40 

6,5 

77 

25" 

41 

6,5 

77 

26" 

Noch 

Quillajasaure  0,004. 

77 

29" 

46 

6,6 

7 ) 

32" 

50 

3,5 

Herzthatigkeit  unregel 

77 

36" 

50 

1,5 

massig. 

77 

38" 

0 

0,0 

Stillstand  in  Diastole. 

77 

49" 

Normales  Blut 

— keine  Veriinderung. 

Versuch  LVII. 

Normales  Blut. 

4» 

15" 

31 

2,5 

77 

17" 

32 

2,5 

77 

21" 

34 

2,5 

77 

22" 

Quillajasaure  0,012  : 25  ccm  Blut. 

77 

24" 

34 

3,0 

77 

26" 

34 

3,0 

77 

28" 

33 

2,5 

77 

30" 

33 

2,5 

77 

31" 

Noch 

Quillajasaure  0,002. 

77 

34" 

33 

3,0 

77 

36" 

34 

3,0 

Herzthatigkeit  unregel 

77 

40" 

32 

2,5 

massig. 

77 

42" 

Noch 

Quillajasaure  0,002. 

77 

44" 

30 

2,5 

77 

47" 

0 

0,0 

Stillstand  in  Diastole. 

6.  Tersuche  an  Menschen. 

Nr.  LVIII,  P.  Sonberg,  verabschiedeter  Soldat,  65  a.  n.  Auf- 
genommen  25./I.  Diagnose:  Pleuritis  chronica  et  Emphysema 
pulmonum.  Ernahrungszustand  inangelhaft,  Krafte  gesunken.  Linke 
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Sapotoxin. 


Brusthalfte  eingesunken.  Linke  Scapula  tiefer.  Am  Morgen  starker  Husten 
mit  reichlichem  Auswurf.  Ziemlich  grosse  Atkemnoth.  Gesieht  aut- 
gedunsen  und  cyanotisch.  Die  beiden  unteren  Extremitaten  auch  leickt 
angeschwollen.  Percussionsschall  tiberall  hell,  an  einigen  Stellen  etwas 
tympanitisch.  Lungengrenzen  tiefer  als  normal.  Absolute  Iierzdiimpfung 
verkleinert,  relative  vergrossert.  Herz  nach  rechts  verschoben.  Herz- 
tone  schwaeh.  Athmungsgerausch  abgesehwacht  und  von  feuchtem 
Rasseln  fast  verdeckt.  Verordnung:  Gegen  den  starken  Husten  Int.  Cort. 
Quillajae.  28./I.  Der  Zustand  des  Pat.  andert  sich  nicht,  der  Husten  ist 
sogar  starker  geworden.  30  /I.  Inf.  Quillajae  wird  ausgesetzt  und 
Inf.  Fol.  Digit,  verordnet.  2./II.  Die  Oedeme  sind  etwas  geringer. 
Auch  der  Husten  qualt  den  Pat.  nicht  so  stark.  Die  Zahl  der  feuchten 
Rasselgerausche  hat  abgenommen.  4./II.  Die  Oedeme  an  den  Fiissen 
sind  ganz  geschwunden.  Pat.  klagt  nur  liber  Athemnotk  und  Husten. 
Wieder  Inf.  Cort.  Quillajae.  6./II.  Pat.  fiihlt  sich  schlechter,  Athem- 
noth  grosser.  Inf.  Cort.  Quillajae  wieder  ausgesetzt. 

Nr.  FIX.  J.  Stein,  verabschiedeter  Soldat,  75  a.  n.;  aufgenommen 
23. /I.  Diagnose:  Emphysema  pulmonum.  Ernahrungszustand  schlecht. 
Schleimhiiute  cyanotisch.  Percussionsschall  iiberall  hell,  seine  Verbrei- 
tung  grosser  als  normal.  Die  absolute  Herzdampfung  vermindert.  Ath- 
mung  erschwert.  Auscultatorisch  lassen  sich  verbreitete  trockene  Ge- 
rauscke  wahrnehmen.  Athmungsgerausch  Iiberall  vesicular,  verscharft. 
Fxspirium  verlangert.  Husten  besonders  stark  in  der  Nacht.  Auswurf 
am  Tage  spiirlich,  am  Abend  und  in  der  Friihe  bedeutender,  von 
zaher,  schleimig-eiteriger  Consistenz.  Verordnung:  Inf.  Cort.  Quillajae. 
26. /I.  Husten  geringer.  Auswurf  leichter,  diinnfltissiger.  Sonst  keine 
Veranderung.  28. /I.  Inf.  Radic.  Senegae.  1 ./II.  Pat.  fiihlt  sich  ganz 
gut.  Husten  bedeutend  geringer,  Auswurf  sehr  leicht. 

Nr.  LX.  J.  Russak,  Soldat,  25  a.  n.  Aufgenommen  25./I.  Dia- 
gnose: Bronchitis  putrida.  Allgemeiner  Ernahrungszustand  rnassig. 
Pat.  sieht  blass  aus.  Percutorisch  lasst  sich  vorn  rechts  oben  eine  ge- 
ringe  Diimpfung  nachweisen;  an  andereu  Lungenpartien  ist  der  Percus- 
sionsschall iiberall  hell.  Auscultatorisch  findet  man  iiberall  Vesicular- 
athmen,  nur  ist  dasselbe  oben  rechts  wie  links  etwas  verscharft.  Rechts 
oben  ist  ausserdem  noch  ein  hauchendes  Exspirium  wahrzunekmen.  Auf 
der  ganzen  Brust  hort  man  trockene  Rasselgerausche,  am  starksten  und 
deutlichsten  rechts  in  der  ganzen  Ausdehnung  von  oben  bis  nach  unten. 
Rechts  oben  auch  hier  und  da  feuchte  Rasselgerausche.  Pat.  klagt 
iiber  Seitenstiche  rechts,  aber  percutorisch  lasst  sich  hier  nichts  Be- 
sonderes  constatiren.  Husten  heftig,  das  reichliche,  diinnfliissige, 
schleimig-eiterige  Sputum  enthalt  zeitweise  Blutbeimengungen.  Sein 
Geruch  ist  etwas  stinkend.  Elastische  Fasern  und  Tuberkelbacillen 
nicht  vorhanden.  Verordnung:  Pulv.  Doweri  0,3  g p.  d.  29./I.  Pat. 
entleert  mit  dem  Sputum  eine  grosse  Menge  Blutes.  Sputum  ist 
stinkend.  Husten  besteht  fort.  Allgemeinbefinden  ist  etwas  schlechter. 
Temperatur  erhoht.  Sonst  keine  Veranderung.  1 ./II.  Heute  hat  Pat. 
kein  Blut  mehr  ausgehustet.  Der  Husten  ist  immer  noch  stark  und 
Sputum  reichlich  und  stinkend.  Rechts  oben  vorn  Bronchialathmen 
mit  Rhonchi  sonores.  2. /II.  Pat,  bekommt  Inf.  Cort.  Quillajae.  4./II. 
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Husten  ist  etwas  geringer.  Sputa  reichlich  und  stinkend.  Pat.  fiihlt 
sich  sehr  schwach.  Das  Athmungsgeriiusch  rechts  oben  voni  verscharft, 
vesiculiir.  Trockene  Rasselgeriiusche  etwas  geringer,  auch  feuchte. 
6./II.  Pat.  hat  mehrfach  Blut  im  Sputum  gehabt.  Letzteres  auffallend 
stinkend,  auch  die  ausgeathmete  Luft  stinkt  faulig.  8./II.  Wieder 
mehrfach  Blut  im  Sputum.  Pat.  ist  bedeutend  heruntergekommen, 
sieht  ganz  blass  aus.  Die  inikroskopische  Untersuchung  der  Sputa 
ergiebt  in  denselben  massenhaft  Eiterkorperchen , vereinzelte  rothe 
Blutkbrperchen , kornigen  fettigen  Detritus  und  bier  und  da  einige 
Epithelzellen,  meist  fettig  zerfallen.  Auscultatorisch  sind  an  einzelnen 
Stellen  mittelgrossblasige  Rasselgerausche  wahrzunehmen.  Quillaja 
wird  ausgesetzt  und  Morphium  gegeben.  10. /II.  Kein  Blut  im  Sputum. 
Sonst  keine  Veranderung.  14. /II.  Dem  Pat.  werden  gegen  das  stinkende 
Sputum  Terpentininhalationen  verordnet. 

Nr.  LXI.  J.  Thomson,  Soldat,  23  a.  n.  Aufgenommen  24. /IV. 
Diagnose:  Phthisis  pulmonum.  Erniihrungszustand  sehr  schlecht. 
Lippen  und  Mundschleimhaut  leicht  cyanotisch.  Supra-  und  Infra- 
claviculargruben  beiderseits  vertieft.  Die  oberen  Lungenpartien  beider- 
seits  hinten  und  vorn  gedampft.  Links  vorn  ist  der  Percussionsschall 
ausserdem  tympanitisch.  An  der  Diimpfungsstelle  hort  man  bronchiales 
Athmen  und  zahlreiche,  links  auch  klingende,  feuchte  Rasselgerausche, 
besonders  stark  wahrend  des  Exspiriums.  Es  besteht  starker  Husten 
rait  reichlichem  schleimig  eiterigem  Auswurf.  In  der  Nacht  schwitzt 
Pat.  sehr  stark.  Verordnung:  25./IV.  gegen  Schweisse  Hyoscin,  gegen 
Husten  Pulv.  Doweri  0,3  g p.  d.,  gegen  Fieber  Chinin.  27/.IV.  Die 
Schwiiche  des  Pat.  nimmt  immer  zu.  Husten  besteht  weiter,  besonders 
quiilt  er  Pat.  in  der  Nacht.  29./IV.  Da  der  Husten  immer  qualend 
und  Auswurf  reichlich  ist,  wird  dem  Pat.  verordnet:  Inf.  Quillajae. 
l./V.  Pat.  fiihlt  sich  sehr  schwach;  in  der  Nacht  hat  er  etwas  Blut 
ausgespieen,  daher  wird  Inf.  Quillajae  ausgesetzt  und  Morphium  ver- 
ordnet. 4./V.  Der  Husten  ist  geringer,  aber  Pat.  fiihlt  sich  sehr 
schwach.  6./V.  Der  Husten  ist  fast  verschwunden.  Es  besteht  nur 
Schwache  und  Nachtschweiss.  Morphium  wird  daher  auch  ausgesetzt 
und  nur  Hyoscin  und  Chinin  gegeben. 

Nr.  LXII.  A.  Warnes,  Arrestant,  43  a.  n.  Aufgenommen  4. /II. 
Diagnose:  Pneumonia  crouposa  migrans.  Ernahrungszustand  gut. 
Pat.  sieht  etwas  blass  und  cvanotisch  aus.  Hinten  links  von  der  Hohe 
des  4.  Brustwirbels  beginnend  und  bis  zur  rechten  unteren  Lungen- 
grenze  reichend,  befindet  sich  eine  Diimpfung,  welche  sehriig  nach 
unten  und  von  da  iiber  die  Axillarlinie  hinweggeht.  Im  Bereich  der 
Dampfung  ist  ein  deutliches  Bronchialathmen.  Temperatur  Morgens  38,3. 
Hustenreiz  ist  ziemlich  stark.  Sputa  spiirlich,  hellgelb.  Pat.  klagt  fiber 
Stiche  in  der  linken  Seite.  Verordnung  Priessnitz,  Pulv.  Doweri  0,3  g p.  d., 
Chinin.  8 /II.  Plusten  immer  nocli  stark.  Sputa  spiirlich.  Temp.  39,3. 
Pectoralfremitus  iiber  der  linken  Lunge  hinten  verstiirkt.  9. /II.  Dam- 
pfung hat  sich  hinten  auf  die  obersten  Lungenpartien  ausgebreitet, 
auch  vorn  oben  ist  der  Percussionsschall  gedampft.  Auscultation : 
Bronchialathmen  und  Knisterrasseln  im  Bereich  der  Dampfung.  Husten- 
reiz besteht  noch  immer.  Expectoration  sehr  spiirlich.  10. /II.  Hinten  links 
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ist  Knisterrasseln  ausgiebiger,  nebenbei  auch  mittel-  und  grossblasiges 
Rasseln  zu  horen.  Fieber  auf  die  Norm  gesunken.  ll./II.  Diimpfung 
und  Bronckialathmen  binten  und  vorn  sind  scbon  geringer.  Knister- 
rasseln und  mittelgrossblasiges  Rasseln.  Allgemeinbefinden  sebr  gut. 
13  /II.  Diimpfung  ist  fast  ganz  verschwunden.  Rasselgerauscbe  nur 
binten.  Husten  immer  noch  vorhanden,  aber  nicbt  so  stark  wie  friiher. 
15./II.  Kein  deutlicbes  Bronchialatbmen.  Man  hort  nur  verscbiirftes 
Inspirium,  von  Zeit  zu  Zeit  Rasselgerauscbe.  Expectoration  viel  reich- 
licher.  Verordnung:  Inf.  Cort.  Quillajae.  17. /II.  Hustenreiz  ist  noch 
bedeutend,  Expectoration  viel  reichlicber  und  leichter.  19. /II.  Expec- 
toration reicblich  mit  einzelnen  Blutbeimengungen.  Vorn  links  besteht 
noch  immer  etwas  kiirzerer  Percussionsscball , Athmungsgerauscb  bier 
normal.  20. /II.  Rechts  vorn  verlangertes  Exspirium  mit  bronchialem 
Charakter.  Percussionsscball  bier  gedampft  und  tympanitisch.  Temp.  38,5. 
21. /II.  Im  Bereich  der  Diimpfung  Brochialathmen  und  wahrend  des 
In-  und  Exspiriums  kleinblasiges  Rasseln.  Temp.  39,0.  24. /II.  Die 

Temperatur  wieder  normal.  Diimpfung  mit  Rasseln  besteht  noch  immer. 
Hustenreiz  nicht  stark,  Expectoration  ziemlich  leicbt.  28./II.  Die  Dam- 
pfung  rechts  fast  ganz  verschwunden,  es  besteht  noch  zeitweise  Rasseln. 
Expectoration  leicbt.  Husten  sehr  gering. 

Nr.  LXIII.  W.  Kriwzow,  Schneider,  56  a.  n.  Aufgenommen 
23. /VII.  Diagnose:  Bronchitis  chronica.  Erniihrungszustand  ziem- 
lich gut.  Pat.  klagt  iiber  geringe  Athemnoth  und  sehr  trockenen  Husten, 
besonders  in  der  Nacht.  Percussionsscball  iiberall  hell.  Bei  der  Aus- 
cultation hort  man  zahlreiche  pfeifende  und  schnurrende  Geriiusche. 
Auswurf  sehr  gering  und  erschwert.  Verordnung:  Inf.  Cort.  Quillajae. 
25./VII.  Husten  immer  noch  stark.  Sputa  sind  reichlicher  und  kommen 
leichter  heraus.  27. /VII.  Husten  hat  etwas  nachgelassen,  so  dass  Pat. 
ruhiger  schlafen  kann.  Sputa  sind  ziemlich  dunnfliissig,  schleimig. 
30. /VII.  Husten  immer  noch  vorhanden,  aber  nicht  so  stark  wie  friiher. 
Sputa  werden  bedeutend  leichter  expectorirt.  4. /VIII.  Pat.  klagt  liber 
keine  Beschwerden,  Husten  hat  bedeutend  nachgelassen.  Athemnoth 
nicht  mehr  vorhanden.  6./VIII.  Der  Zustand  des  Pat.  ist  derselbe  wie 
vor  2 Tagen.  Es  wird  ihm  weiter  noch  Inf.  Cort.  Quillajae  verordnet. 

Nr.  LXIV.  W.  Rattasep,  Soldat,  23  a.  n.  Aufgenommen  9./ II. 
Diagnose:  Phthisis  pulmonum  incipiens.  Percussion:  rechterseits 
vorn  oben  der  Lungenschall  kiirzer  wie  linkerseits.  Auscultation : aus- 
gebreitetes  verscharftes  Inspirium  auf  beiden  Seiten.  Broncbiales 
Athmen  rechts  in  der  Fossa  infraclavicularis.  Rechts  binten  in  der 
Regio  scapularis  trockene  Rasselgerausche.  Husten  ziemlich  qualend. 
Schleimig-eiteriges  Sputum,  massig  viel  abgesondert,  von  zaher  Con- 
sistenz.  Elastische  Fasern  vorhanden.  Behandlung:  bis  zum  12./II. 
Pulvis  Doweri  0,3  g p.  d.  12./II.  Der  Husten  liisst  nicht  nach.  Hinzu- 
treten  von  St.ichen  in  der  linken  Seite.  Priessnitz  und  Inf.  Cort.  Quillajae 
5,0  : 200,0,  Tinct.  Opii  simpl.  2,0,  Syr.  simpl.  20,0.  2stiindlich  1 Ess- 
loffel.  14./II.  An  Stelle  des  Bronchialathmens  verscharftes  Inspirium. 
Husten  geringer,  lockerer.  21. /II.  Der  Allgemeinzustand  des  Pat.  be- 
deutend gebessert;  Husten  sehr  gering.  24. /II.  Verscharftes  Inspirium 
noch  vorhanden.  Percussionsschall  heller.  28./II.  Husten,  Auswurf  und 
Geriiusche  haben  aufgehort.  Quillajainfus  wird  ausgesetzt. 
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Nr.  LXV.  M.  Pertelnik,  Knecht,  54  a.  n.  Aufgenommen  4./ VII. 
Diagnose:  Emphysema  pulmonum.  Ernahrungszustand  gut.  Geringe 
Athemnoth.  Sputa  eiterig-schleimig.  Selir  starker Husten.  Abgeschwachtes 
Iuspirium  und  verlangertes  Exspirium.  Sehr  verbreitete  trockene  Rassel- 
gerausche. Absolute  Herzdampfung  verkleinert.  Es  wird  verordnet: 
Inf.  Quillajae.  6./ VII.  Die  Sputa  sind  etwas  reichlicher,  dunnfliissiger 
und  kommen  leichter  beraus.  Husten  immer  nocb  sebr  stark.  8./VII. 
Husten  geringer,  Rasselgerausche  nicht  so  zahlreick.  Sputa  werden 
leiebt  expectorirt.  12./VII.  Husten  bedeutend  geringer.  Athemnoth 
versehwunden.  Es  wird  verordnet:  Inf.  Senegae  ex  15;0  : 150,  Syr. 
simpl.  20,0.  14./VII.  Pat.  klagt  liber  sebr  starkes  Kratzen  im  Rachen 

und  der  Husten  soli  nach  ibm  wieder  grosser  sein,  daher  wird  wieder 
Inf.  Quillajae  verordnet.  16./ VII.  Pat.  fiihlt  sicb  wieder  besser.  Husten 
viel  seltener,  Sputa  werden  leiebt  expectorirt. 

Nr.  LX VI.  H.  Karja,  verabschiedeter  Soldat,  Matrose,  75  a.  n. 
Aufgenommen  10. /III.  Diagnose:  Emphysema  pulmonum.  Sieht- 
bare  Schleimhaute  niebt  cyanotiscb.  Sehr  starke  Athemnoth.  Heftiger 
Husten.  Sputa  wenig,  eiterig-schleimig.  Untere  Lungengrenzen  um 
einen  Intercostalraum  tiefer  als  normal.  Percussionsschall  tiberall  bell. 
Absolute  Herzdampfung  bedeutend  vermindert.  Ueberall  verlangertes 
Exspirium,  ausserdem  links  vorn  einzelne  feuchte  und  zablreicbe  trockene 
Rasselgerausche.  Behandlung:  Inf.  Cort.  Quillajae.  17./III.  Husten 
geringer,  Sputa  sehr  reichlich,  werden  leiebt  expectorirt.  Gerausche 
nicht  so  zahlreich.  20./I1I.  Athemnoth  geringer,  Sputa  sebr  reichlich, 
Husten  bedeutend  geringer.  27./I1I.  Pat.  fiihlt  sicb  ganz  gut  und  klagt 
nur  liber  unbedeutenden  Husten.  Sputa  kommen  viel  leichter  beraus 
und  sind  bedeutend  fliissiger  als  frliher. 

Nr.  LXV1I.  E.  Jiirgenson,  Kaufmann,  31  a.  n.  Aufgenommen 
8./IV.  Diagnose:  Pneumonia  crouposa.  Ernahrungszustand  gut. 
Pat.  klagt  liber  Stiche  in  der  linken  Brusthalfte.  Atbmen  ist  ober- 
flachlicb  und  beschleunigt.  Links  vorn  eine  Dampfung,  die  in  diejenige 
des  Herzens  libergeht.  Hinten  und  seitlich  auch  Dampfung  vorbanden. 
Fremitus  pectoralis  ist  an  der  linken  Seite  bedeutend  verstarkt.  An 
der  Stelle  der  Dampfung  hort  man  Broncbialatbmen  und  crepitirende 
Rasselgerausche.  Husten  ist  stark.  Sputa  rostfarben.  Temp.  38,9. 
Behandlung:  Wein  und  Priessnitz.  12./IV.  Crepitirende  Rasselgerausche 
sind  verbreiteter , Husten  stark,  Sputa  sehr  zah,  schleimig.  Temp. 
Abends  38,2.  Es  wird  verordnet:  Inf.  Cort.  Quillajae.  14./IV.  Die 
Dampfung  vorn  und  hinten  geringer.  Crepitirende  Gerausche  immer 
nocb  vorhanden.  Husten  nicht  so  heftig.  Sputa  etwas  dunnfliissiger 
und  kommen  leichter  beraus.  18./IV.  Die  Dampfung  und  crepitirende 
Rasselgerausche  sind  vorn  versehwunden.  Husten  bedeutend  geringer. 
Pat.  fiihlt  sicb  ganz  gut.  19./IV.  Auch  hinten  ist  keine  Dampfung 
mehr  vorhanden.  Husten  hat  nachgelassen,  hinten  hort  man  nocb 
einzelne  feuchte  Rasselgerausche. 

Nr.  LX VIII.  J.  Kiiggo,  Feldarbeiter,  31  a.  n.  Aufgenommen 
25./IV.  Diagnose:  Phthisis  pulmonum.  Ernahrungszustand  schlecht. 
Pat.  sieht  sehr  anamisch  aus.  Die  beiden  Lungenpartien  gedampft, 
rechts  oben  starker  wie  links.  In  der  rechten  Fossa  infraclavicularis 
ist  der  Percussionsschall  etwas  tympanitisch  und  zeigt  Wintrieh’schen 
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Scliallwechsel.  Rechts  wie  links  hort  man  sehr  verbreitete  feuchte 
Rasselgerauscbe.  Rechts  baben  sie  einen  klingenden  Charakter.  Husten 
stark.  Sputa  wenig,  zah,  schmierig-eiterig.  Elastiscbe  Fasern  vorhanden. 
Fieber;  in  der  Nacht  Schweiss.  Behandlung:  Antifebrin  und  Inf.  Cort. 
Quillajae.  28./IV.  Sputa  kommen  bedeutend  leichter  heraus,  sind  yiel 
dilnnflussiger.  Husten  qualt  den  Pat.  weniger.  30./IV.  Die  Zahl  der 
Rasselgerausche  auch  geringer.  Pat.  fiihlt  sich  bedeutend  besser. 
Husten  immer  vorhanden,  aber  nicht  so  stark  wie  frtiher.  l./V.  Husten 
bedeutend  geringer,  Sputa  werden  leichter  ausgehustet.  Rasselgerauscbe 
nur  links  vorn  vorhanden.  5./V.  Husten  ist  sehr  gering.  Pat.  fiihlt  sich  gut. 

Nr.  LXIX.  J.  Koplus,  F eldarbeiter,  57  a.  n.  Aufgenommen  14./I. 
Diagnose:  Emphysema  pulmonum.  Allgemeiner  Ernahrungszustand 
gut.  Lippen  etwas  cyanotisch,  Thorax  fassformig.  Die  auxiliiiren 
Athmungsmuskeln  ein  wenig  hypertrophirt  und  gespannt.  Untere 
Lungengrenzen  tiefer  als  normal.  Absolute  Herzdampfung  verkleinert. 
Unterer  Leberrand  unter  dem  Rippenbogen  deutlich  fithlbar.  Percus- 
sionsschall  voll,  etwas  tympanitisch.  Das  vesiculare  Athmungsgerausch 
abgeschwacht.  Ausgebreitete  trockene  Rasselgerausche.  16. /I.  Husten 
sehr  heftig.  Sputa  zah,  schleimig.  Expectoration  erschwert.  Es  wird 
verordnet:  Inf.  Rad.  Senegae  15,0  : 200,0,  Syr.  simpl.  20,0.  22./I. 

Befinden  gut,  Expectoration  weniger  erschwert,  Sputa  aber  noch  ziem- 
lich  zahe.  Pat.  klagt  iiber  sehr  bitteren  Geschmack  der  Arznei  und 
nimmt  sie  ungern.  26./I.  Expectoration  leichter.  Rasselgerausche  haben 
abgenommen.  Pat.  bekommt  Inf.  Cort.  Quillajae.  30./I.  Pat.  fiihlt  sich 
besser.  Sputa  sind  diinnfliissiger  und  kommen  leichter  heraus.  Die 
Rasselgerausche  nur  hinten.  7 ./II.  Rasselgerausche  nur  in  den  unteren 
tieferen  Lungenpartien  horbar.  Husten  wenig.  Sputa  reichlich  und 
dunnfliissig. 

Nr.  LXX.  J.  Menjawsky,  Soldat,  23  a.  n.  Aufgenommen  17./II. 
Diagnose:  Bronchitis  acuta.  Pat.  klagt  liber  sehr  starken  trockenen 
Husten.  Percussion:  nichts  Abnormes.  Auscultation:  grobere  schnur- 
rende  Gerausche.  Temperatur  am  Abend  etwas  erhoht.  18./II.  Da 
der  Husten  sehr  stark  und  Sputa  sehr  schwer  ausgehustet  werden, 
bekommt  Pat.  Inf.  Cort.  Quillajae.  20./II.  Husten  geringer.  Sputa 
kommen  leichter  heraus  und  sind  dilnnflussiger.  22. /II.  Allgemein- 
befinden  des  Pat.  ist  gut.  Husten  hat  bedeutend  nachgelassen,  Sputa 
werden  leicht  expectorirt. 

Nr.  LXXI.  Carl  Deks,  verabschiedeter  Soldat,  60  a.  n.  Auf- 
genommen 11. /II.  Diagnose:  Bronchitis  chronica.  Pat.  ist  ausserst 
kurzathmig,  leidet  an  qualendem  Husten  und  expectorirt  reichliche 
Mengen  eines  zahen,  gelblichen  Sputums.  Untere  Lungenpartien  etwas 
tiefer  als  normal.  Auscultatorisch  hort  man  abgeschwiichtes  Inspirium 
und  verlangertes  Exspirium,  einzelne  feuchte  und  trockene  Rassel- 
gerausche. 12./II.  Pat.  ist  sehr  kurzathmig,  klagt  iiber  Schmerzen  im 
Riicken  und  in  der  Brust,  bekommt  Priessnitz  und  Quillajainfus. 
17./II.  Athemnoth  sehr  betrachtlich , Pat,  ist  schwach,  Husten  etwas 
geringer,  Sputa  diinnfliissiger.  20./II.  Pat.  fiihlt  sich  besser,  Sputa 
kommen  leichter  heraus.  Hustenreiz  und  Athemnoth  geringer.  25./II. 
Husten  hat  nachgelassen  und  Pat.  fiihlt  sich  wohl. 


IT. 


Ueber  Senegin. 

Von 

Joseph  A 1 1 a S S aus  Rumanien. 


A.  Chemischer  Theil. 

I.  Historisches. 

Nachdem  Robert  gefunden  hatte,  dass  die  Quillajarinde  zwei 
wirksame  Glycoside,  die  Quillajasaure  uad  das  Sapotoxin,  enthalt,  lag 
es  sehr  nahe,  die  Frage  aufzuwerfen,  ob  sich  nicht  aus  der  Senega- 
wurzel  ebenfalls  zwei,  den  oben  genannten  ahnliche  oder  identiseke 
Korper  isoliren  lassen.  Robert  hat  diese  Frage  ebenfalls  in  Angriff 
genommen  und  mir  die  Fortsetzung  ubertragen,  nachdem  er  constatirt 
hatte,  dass  in  der  That  auch  hier  zwei  wirksame  Glycoside  vor- 
handen  sind. 

Die  officinelle  Radix  Senegae,  deren  Anwendung  in  der  Heil- 
kunde,  wie  wir  spiiter  sehen  werden,  seit  mehr  als  einem  Jahrhundert 
iiblich  ist,  stammt  von  Polygala  Senega  L.,  einer  zu  den  Poly- 
galeen  gehorenden  nnd  in  mehreren  Staaten  von  Nordamerika,  wie 
Virginia,  Kentucky,  Tennessee,  Georgia,  Alabama  und  Texas,  einheimi- 
schen  Pflanze.  Hiiufig  ist  sie  aber  verfalscht  *)  mit  Wurzeln  anderer 
Species.  Besonders  oft  handelt  es  sich  um  eine  Sorte,  die  von  ameri- 
kanischer  competenter  Seite  zwar  als  eine  Polygala  anerkannt,  wild, 
ohne  jedoch  P.  Senega  zu  sein.  (Siehe  daruber  auch  im  Nachtrag.) 

Thomas  Greenish2),  welcher  zuerst  die  Aufmerksarakeit 
auf  sie  lenkte,  fand  die  Abkochung  derselben  viel  weniger  scharf 
schmeckend,  als  die  der  wirklichen  Senega.  Er  bildet  einen  Quer- 
schnitt  dieser  Pflanze  ab  und  spricht  sich  dahin  aus,  dass  sie  moglieher 
Weise  cine  junge  Senegawurzel  ist. 

Ob  die  beiden  Varietaten  Polygala  Senega  albida  Michaux  und 
Polygala  Senega  rosea  Michaux  chemische  Verschiedenheiten  darbieten,  ist 
mir  unbekannt;  ich  fand  sie  in  der  darauf  beziiglichen  Litteratur  fast  nie  erwahnt. 

0 Thomas  Greenish,  The  microscope  in  materia  medica.  Pharmac.  Journ. 
and  Trans.  Bd.  IX.  1878,  7.  Sept.  p.  193. 
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Geo  Goebel *)  unterzog  diese  Sorte  einer  erneuten  Untersuehung 
und  seine  genauesten  Nachforschungen  ergaben  nur,  dass  sie  von  den 
Southern  States  kommt.  Er  nennt  sie  daber  stidliche  Senega, 
zum  Unterschied  von  der  Polygala  Senega,  die  als  nordliche  be- 
zeichnet  wird. 

Endlich  gelang  es  Maish* 2),  die  Species  zu  bestimmen:  sie  er- 
wies  sich  als  Poly  gal  a Boykinii  Nuttal.  Diese  Species  ist  es 
auch,  die  Greenish  abbildete  und  Goebel  siidliche  Senega  be- 
nannte.  Eine  genauere  chemiscbe  Untersuehung  derselben  scheint  bisher 
noch  nicht.  angestellt  worden  zu  sein. 

Im  Jahre  1804  entdeckte  Gehlen3)  in  der  officinellen  Senega- 
wurzel  einen  eigenthiimlichen  Pflanzenstoff,  den  er  als  „Kratzstoffa 
bezeichnete  und  den  Gmelin  Senegin  beuannte. 

Spater  untersuchte  P e c h i e r 4)  die  Senegawurzel  und  entdeckte 
in  derselben  drei  Korper:  „eine  in  Alcohol  losliche  Saurea,  die  er 

Poly  galas  Sure  nannte,  „einen  beim  Verdiinnen  des  alcoholischen 
Extractes  mit  Wasser  sich  ausscheidenden  Korper“,  den  er  Polygalin, 
und  endlich  „einen  im  Wasser  loslichen  Korper“,  den  er  Isolusin 
benannte. 

Im  Jahre  1832  veroffentlichte  Barth.  Trommsdorf5)  eine 
Analyse  — die  iilteste  deutsche  — der  Senegawurzel  und  bezeichnete 
als  wirksame  Bestandtheile  derselben  „einen  siisslich  bitterlichen,  kratzend 
schmeckenden  Ext.ractivstofftf,  dem  er  die  medicinische  Wirksam- 
keit  der  Senega  zuschreibt;  nachst  diesem  glaubte  er  einem  „ekel- 
erregenden  Weichharze“  und  einem  „kratzend  schmeckenden  festen 
Harzea  ebenfalls  eine  specifische  Wirksamkeit  beimessen  zu  dtirfen. 

Die  von  Que venue  6)  einige  Jahre  spiiter  publicirte  Arbeit  iiber 
Polygala  Senega  giebt  als  wirksames  Princip  derselben  eine  im  freien 
Zustande  darin  enthaltene  Satire,  die  Poly galasaure,  an.  Auch  sind 
von  demselben  Autor  die  chemischen,  ja  sogar  theilweise  auch  die 
physiologischen  Eigenschaften  dieser  Substanz  geprtift  worden. 

Ausser  den  Analysen  vonPechier,  Quevenne  und  Tromms- 
dorf existiren  meines  Wissens  nur  noch  drei  altere  Analysen  der 
Senegawurzel , namlich  von  Feneuille,  D u 1 o n g 7)  und  F o 1 c h i 8). 
Nach  Feneuille  ist  die  wirksame  Substanz  der  Wurzel  ein  „Bitter- 
stoffa,  nach  Dulo  ng  ein  „im  Wasser  und  verdiinnten  Alcohol  los- 
licher,  stickstofffreier  scharfer  StofF“  und  nach  Folchi  „eine  im  Wasser 
unlosliche,  im  heissen  Alcohol  losliche,  im  Halse  Kratzen  erregende 
Substanz“.  Nach  Strumpf9)  soil  darin  Ammoniak  neben  den  ge- 
nannten  Agentien  als  wirksamer  StofF  enthalten  sein. 

')  Geo  Goebel,  False  and  true  Senega,  The  Americ.  Journ.  of  Pliarmacv 
1881,  Juli.  p.  321.  J 

2)  Maish,  False  Senega.  Ibid.  p.  387. 

3)  Ad.  Fr.  Gehlen,  Berliner  Jahrbuch  fiir  Pharmacie.  1804.  Bd.  10.  p.  112. 

4)  Ii.  Pechier  (Genf),  Analytische  Untersuehung  der  Polygala- Senega- Wurzel. 
Repert.  fiir  die  Pharmacie.  Bd.  11.  1821.  p.  158. 

5)  B.  Trommsdorf,  Pharmac.  Centralblatt  v.  30.  Juni  1832. 

6)  T.  Quevenne,  Examen  chimique  de  la  racine  du  polygala  de  Virginie 
Journal  de  Pharmacie.  T.  XXII  et  XXIII.  1836-1837. 

7)  Dulong  d’Astrafort,  Journal  de  Pharmacie.  T.  XIII.  1827. 

8)  Folchi,  Giornalo  arcadico  di  Roma.  1830.  Annali  univ.  di  Milano.  1827  Dec. 

9)  F.  L.  Strumpf,  System.  HandbuclFder  Arzneimittellehre.  Bd.  1.  1848. 
p.  838.  Es  liegt  dieser  Angabe  eine  Analyse  von  Bouis  zu  Grunde,  nach  welcher 
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Was  die  ehemische  Natur  des  Senegins  betrifft,  so  wurde  die- 
selbe  von  Bolley  x)  zuerst  richtig  erkannt.  Er  fand,  dass  das  Senegin, 
ebenso  wie  das  Saponin,  welche  beide  K or  per  er  zuerst  fur  voll- 
koramen  identisch  erklarte,  Glycoside  sind,  indem  sie  beim  Be- 
handeln  mit  verdiinnten  Sauren  in  Traubenzucker  und  Sapogenin 
zerfallen. 

Schon  Qud venue *  2)  fand,  dass  beira  Kochen  einer  Losung  seiner 
Polygalasaure  rait  HC1  oder  KI10  cine  Spaltung  vor  sicb  geiie.  Er 
untersuchte  auch  die  chemisehen  Eigenschaften  dieses  Spaltungspro- 
ductes,  das  er  „aeide  polygalique  modifid“  benannte. 

D ie  zuletzt  liber  Senega,  erschienenen  Arbeiten  sind  die  von  Chri- 
stoplisohn3)  und  Schneider4).  Die  Chr istophsobn’sche  Arbeit,  zu 
welcher  das  mit  der  Polygalasaure  5)  identificirte  Senegin  nach  der  Baryt- 
methode 6)  dargestellt  wurde,  bringt  die  erste  quantitative  Bestimmung 
dieses  Stoffes  in  der  Pflanze.  Ferner  werden  die  Resultate  der  von 
Boh  in  mit  Senegin  an  Thieren  angestellten  Versuche  angefiihrt. 

Die  Sehneider’sehe  Arbeit  kommt  zu  folgenden  Resultaten: 

1.  dass  das  Senegin  (Polygalasaure)  ein  dem  Saponin  nahestehender, 
damit  aber  nicht  identiseher  lvorper  ist; 

2 dass  die  Senegawurzel  drei  wirksame  Bestandtheile  enthalt, 
namlich:  Senegin  (Polygalasaure),  Weichharz  und  festes  Harz  und 

3.  dass  nach  der  Christophsohn’schen  quantitativen  Senegin- 
bestimmungsmethode  die  ganz  dlinnen  Wurzeln  oder  noch  besser  die 
Rinde  der  Senegawurzel  am  moisten  Senegin  enthalten. 

Christophsohn7),  der  sieh  mit  Buehholz8),  Pfaff9)  und 
Bolley  10)  fiir  die  Identitiit  des  Senegins  mit  dem  Saponin  ausspricht, 
nimmt  nach  Analogic  mit  dem  Saponin  aus  anderen  Droguen  an,  dass 
bei  der  Spaltung  des  Senegins  mit  verdiinnten  Sauren  63 — 64°/n  Zucker 
und  35 — 36°/o  Spaltungsproduct  entstehe. 

Was  die  procentische  Zusammensetzung  des  Senegins  betrifft,  so 
geben  dafiir  an : 


Quevennc  Bollev  Christophsohn 

C = ' 55,70  9/o  53,58  °/o  54,53  °/o 

H = 7,52  „ 6,23  „ 8,25  „ 

0 = 36,77  „ 40,19  „ 37,22  r 

Christophsohn,  der  iibrigens  fiir  das  Senegasaponin  keine  be- 
sonderen  Verbrennungsanalysen  gemaeht  hat,  spricht  sieh  fiir  die  Formel 


nicht  nur  in  der  Senega,  sondern  aucli  in  der  Seifenwurzel  Ammoniak  enthalten 
ist.  Man  vergl.  Ann.  de  chim.  et  de  phys.  XXX.  p.  333. 

’)  P.  A.  Bolley,  Ueber  Saponin  und  Senegin.  Liebig's  Annalen  der  Chemic 
und  Pharmacie.  Bd.  40.  1854.  p.  211. 

2)  1.  c. 

3)  Christophsohn,  Vergleichende  Untersuchungen  iiber  das  Saponin  der 
Wurzel  von  G)rpsophila  Struthium  etc.  Inaug.-Dissert.  Dorpat  1874. 

4)  C.  Schneider,  Ueber  Radix  Senegae.  Archiv  der  Pharmacie.  Bd.  207. 
1875.  p.  395. 

5)  Ueberhaupt  verschwindet  von  da  ab  die  Polygalasaure  spurlos  aus  der 
Litteratur. 

6)  Vergl.  dariiber  oben  p.  3. 

7)  1.  c. 

8)  Buehholz,  Taschenbuch.  1811.  p.  33. 

9)  Pl’aff.  System  der  Materia  med.  Bd  2.  p.  110. 

10)  1.  c. 
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C32Hj;S022  aus.  Berechnet  man  aus  den  Angaben  der  genannten  drei 
Autoren  die  Durehschnittswerthe,  so  erhalt  man  C = 54,60  °/o  und 
II  = 7,34 °/o,  d.  h.  Werthe,  welehe  sehr  gut  zu  der  von  Kobert 
angegebenen  Zusammensetzung  der  Quillajasaur  e C}9H30O10 
stimmen,  da  diese  Formel  C = 54,54 °/o  und  H = 7,18°/o  verlangt. 

II.  Darstellung. 

Ehe  icb  meine  eigene  Darstellungsmethode  besprecbe,  muss  ich 
auf  die  der  genannten  Autoren  etwas  naher  eingehen. 

Die  von  Gehlen1)  angewandte  Darstellungsweise  seines  Senegins 
bestand  darin,  dass  er  das  weingeistige  Extract  der  Senegawurzel  durch 
Aether  von  Weichharz,  dann  durch  Wasser  von  einer  silssen  und  einer 
schart'en  Mater ie  befreite.  Sein  Senegin  war  demnach  ein  in  Wasser 
und  Aether  unloslicher,  in  Weingeist  loslicher  StofF.  Er  ist  grund- 
verschieden  von  dem  von  mir  dargestellten  Senegin,  welches  in  Wasser 
sehr  leicht  loslich,  in  Aether  vollkommen  unloslich  ist. 

Niichst  Gehlen  war  es,  wie  schon  erwahnt,  P collier,  der  die 
Senegawurzel  einer  chemisehen  Untersuchung  unterzog.  Die  Original- 
arbeit  Pechier’s  hatte  ich  nicht  in  Handen,  sondern  nur  folgendes 
Keferat:  „Senegadecoct,  welches  nicht  sauer  reagirt,  giebt  mit  neu- 
tralem  essigsaurem  Blei  einen  Niederschlag,  der  nach  dem  Zersetzen 
und  Eindunsten  eine  in  Alcohol  losliche  Saure  liefert.  Mit  Thierkohle 
kann  man  sie  farblos  machen.  Pechier  nennt  sie  P oly galasaur e. 
Poly  gal  in  nennt  er  einen  Niederschlag,  welcher  beim  Verdtinnen 
des  alcoholischen  Extractes  mit  Wasser  entsteht.  Dieser  Niederschlag 
sehmeckt  seifenartig  und  ist  destillirbar.  Der  in  Wasser  losliche  Theil 
des  alcoholischen  Extractes  sehmeckt  unangenehm  kratzend  und  wird 
von  Pechier  Isolusin  genannt.  (Gehlen  nannte  diesen  Korper 
Seifensto  f f.)“ 

Die  von  Qudvenne  angewandte  Darstellungsmethode  seiner  Poly- 
galasaure  ist  folgende:  Senegadecoct,  welches  sauer  reagirt,  wird  ein- 
gedampft; nach  dem  Erkalten  scheidet  sich  ein  Niederschlag  aus,  der 
aus  der  „scharfen  Materie“  und  aus  phosphorsauren  und  kohlensauren 
Salzen  des  Kalks  und  Eisens  besteht.  Die  von  diesem  Niederschlag 
abfiltrirte  Fliissigkeit  wird  mit  neutralem  essigsaurem  Blei  versetzt; 
es  scheidet  sich  ein  Niederschlag  aus,  der  hauptsachlich  aus  Bleiver- 
bindungen  der  Gerbsaure,  Salzsaure,  Schwefelsaure,  Phosphorsiiure  und 
Spuren  des  schart'en  Stoffes  besteht.  Die  von  Bleizuckernieder- 
schlag  abfiltrirte  Fliissigkeit  wird  mittelst  H2S  entbleit,  abfiltrirt  und 
zur  Troekene  eingedampft.  Das  Residuum  wird  mit  30°igem  Alcohol  be- 
handelt.  Die  alcoholische  Losung  wird  eingedampft  und  man  erhalt 
ein  in  Wasser  losliches  braunes  Extract,  das  ausser  dem  schart'en  Stoffe 
noch  einen  gelben  Bitterstotf  und  Spuren  von  Kalksalzen  und  Essig- 
saure  enthalt.  Vom  Bitterstotf  liisst  es  sich  durch  Behandlung  mit 
Aether  befreien.  Das  so  vom  Bitterstotf  befreite  Extract  wird  in 
Wasser  gelost  und  mit  basisch-essigsaurem  Blei  versetzt.  Der  sich 
absetzende  Niederschlag  wird  in  Wasser  suspendirt,  mittelst  H2S  ent- 


')  1.  c.  Sielie  ferner  L.  G melin-Kraut,  Handbuch  der  Chemie.  Bd.  VII.  2 
p.  1030. 
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bleit,  vora  PbS  abfiltrirt,  das  Filtrat  zur  Troekene  eingedampft,  mit 
36°igem  kochenden  Alcohol  behandelt;  die  Lbsung  heiss  filtrirt.  Beim  Er- 
kalten  scheidet  sich  ein  melir  weniger  weisser  Niedersehlag  aus,  der  die 
„scharfe  Materie“  darstellt.  Durch  Thierkohle  kann  sie  noch  mehr 
entfiirbt  werden.  Diesen  „scharfen  Stoffa  nennt  Qudvenne  P o 1 y g a 1 a- 
s iiu  r e. 

In  der  im  Jakre  1837  im  Journal  de  Pharmacie  erschienenen 
„Anmerkung“  zu  seiner  ersten  Arbeit  liber  Senegawurzel  giebt  Qud- 
venne  eine  neue  Vorschrift  zur  Darstellung  der  Polygalasaure.  Sie 
lautet: 

„Man  erschbpfe  Senegavvurzelpulver  mit  33°igem  Alcohol  und  de- 
stillire  ihn  ab.  Den  syruposen  Ruckstand  behandle  man  mit  Aether,  um 
die  Fettc  zu  entfernen.  Es  bildet  sich  beim  Stehen  der  Fliissigkeit  ein 
Niedersehlag.  Man  filtrire  ihn  ab  und  suspendire  in  Wasser.  • Zur 
triiben  wiisserigen  Suspension  setze  man  etwas  Alcohol  hinzu,  um  die 
Bildung  eines  weisslichen  Bodensatzes  zu  erleichtern.  Nach  mehr- 
tagigem  Stehen  trenne  man  die  darliber  schwimmende  Fliissigkeit,  die 
hauptsiichlieh  aus  Extractivstoffen  und  Spuren  von  Polygalasaure  be- 
steht,  durch  Decantiren  vom  Niederscldag  ab.  (Man  kann  den  Ver- 
lust  an  Polygalasiiure  vermeiden,  indem  man  sie  mittelst  der  friiher 
angegebenen  Bleibehandlung  wieder  gewinnt.)  Man  lose  nun  den 
Niedersehlag  in  heissem  36°igen  Alcohol  und  behandle  die  Lbsung  mit 
Thierkohle.  Heiss  filtrirt,  scheidet  sich  nach  dem  Erkalten  der  al- 
coholischen  Lbsung  ein  weisser  pulveriger  Niedersehlag  aus.  Das  ist 
die  reine  Polygalasaure. u 

Das  Verfahren,  welches  Christophsohn  einschlug,  um  Senegin 
darzustellen,  ist  das  folgende:  Groblich  gepulverte  Senegawurzel  wurde 
wiederholt  mit  Wasser  ausgekocht,  die  vereinigten  wiisserigen  Decocte 
bis  zum  Extract  cingedampft  und  dieses  mit  Alcohol  von  83  0 Tr. 
wiederholt  ausgezogen.  Die  heiss  filtrirten  alcoholischen  Decocte  liessen 
beim  Erkalten  aber  keine  Flocken  fallen,  wie  dieses  bei  den  Seifen- 
wurzeln  der  Fall  war.  Von  den  vereinigten  alcoholischen  Decocten 
wurde  nun  der  Weingeist  abdestillirt,  der  Ruckstand  in  ciner  geringen 
Menge  Wasser  gelost  und  mit  gesiittigtem  Barytwasser  versetzt.  Der 
entstandene  Niedersehlag  wurde  in  Wasser  vertheilt  und  liingere  Zeit 
mit  Kohlensiiure  behandelt.  Die  Fliissigkeit  wurde  hierauf  einige 
Stunden  auf  dem  Dampfbade  erwiirmt  und  von  dem  ausgeschiedenen 
kohlensauren  Baryt  abfiltrirt.  Das  Filtrat  wurde  zur  Troekene  ver- 
dunstet,  der  Ruckstand  in  Wasser  gelost,  vom  kohlensauren  Baryt  ab- 
filtrirt, die  Fliissigkeit  bis  zur  Syrupconsistenz  abgedampft  und  wieder 
mit  gesiittigtem  Barytwasser  versetzt.  Der  ausgeschiedene  Nieder- 
schlag  von  Seneginbaryt  war  jetzt  bedeutend  heller  gefarbt  wie  der 
bei  der  ersten  Fiillung  erhaltene:  er  wurde  wieder  in  wasseriger  Lbsung 
durch  Kohlensaure  zerlegt,  hierauf  wurde  die  Operation  in  derselben 
Weise  ausgefiihrt,  wie  schon  vorhin  beschrieben;  es  war  indess  nothig, 
dass  noch  ein  3.  und  4.  Mai  die  Barytfallung  wiederholt  wurde,  bevor 
das  letzte  Product  farblos  zu  erhalten  war.  Dieses  wurde  nach  dem 
Abfiltriren  des  kohlensauren  Baryts  zur  Troekene  verdampft,  hierauf 
in  einen  Ivolben  gebracht  und  mit  Alcohol  von  95 0 Tr.  ausgekocht. 
Beim  Erkalten  der  heiss  filtrirten  alcoholischen  Lbsung  schieden  sich 
weisse  Flocken  von  Senegin  aus. 
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Die  von  mir  angewandte  Darstellungsmethode  zerfallt  in  zwei 
Operationen: 

1.  Gewinnung  meiner  Polygalasaure  und 

2.  Gewinnung  rneines  Senegins. 

Sie  ist  dieselbe,  die  Robert  und  Pachorukow  zur  Darstellung 
von  Quillajasaure  und  Sapotoxin  benutzten. 

1.  Gewinnung  der  Polygalasaure.  100,0  g klein  zerschnittener 
Senegawurzel  wird  ra it  der  fiinffachen  Menge  destillirten  Wassers  3 Mai 
nach  einander  im  Ivessel  auf  freiem  Feuer  gekocht.  Die  vereinigten, 
sauer  reagirenden  Decocte  werden  mit  neutralem  essigsaurem  Blei  im 
Ueberschtiss  versetzt.  Der  dabei  sich  bildende  griingelbliche  Nieder- 
schlag  setzt  sich  sehr  sebnell  und  leicht  ab.  Ich  will  ihn  mit  P.  be- 
zeichnen.  Er  wird  von  der  dariiber  stehenden,  gelb  gefarbten  Fliissig- 
keit  abfiltrirt  und  sehr  sorgfaltig  mit  bleiacetathaltigem  Wasser  aut  dem 
Filter  so  lange  gewaschen,  bis  das  Filtrat  bei  probeweisem  Zusatz  von 
ammoniakalischer  Bleiessiglosung  keinen  Niederschlag  mehr  giebt.  Als- 
dann  wird  der  Niederschlag  (P.)  von  dem  grossten  Theile  des  vor- 
handenen  Bleies  mittelst  verdiinnter  Schwefelsaure  befreit,  mit  etwas 
erwarmtem  Wasser  angeriihrt  und  nach  Abfiltriren  vom  ausgefallenen 
schwefelsauren  Blei  der  Rest  des  Bleies  aus  dem  Filtrate  durch  Schwefel- 
wasserstoff  entfernt.  Nach  liingerem  Erwarmen  auf  dem  Damptbade 
und  nach  Zusatz  von  etwas  Alcohol  setzt  sich  das  Schwefelblei  ab. 
Das  Filtrat  vom  Schwefelblei  hat  eine  schon  rothe  Farbe.  Es  wird 
auf  dem  Wasserbade  zur  Trockene  eingedampft  und  das  Residuum  in 
kochendem  starken  Alcohol  gelost.  Diese  Losung,  heiss  filtrirt,  scheidet 
beim  Erkalten  eincn  Niederschlag  ab.  Nun  wird  Aether  so  lange  hinzu- 
gesetzt,  als  noch  eine  Fallung  entsteht.  Der  Niederschlag  ist  hellrosa- 
roth  gefarbt.  Durch  wiederholtes  Schiitteln  mit  Aether  resp.  Auflosen 
in  kochendem  Alcohol  und  neues  Fallen  mit  Aether  lasst  er  sich  von 
dem  grossten  Theile  der  Farbstoffe  befreien.  Unter  der  Luftpumpe 
getrocknet  und  zu  einem  feinen  Pulver  zerrieben,  erhalten  wir  eine 
weissliche  oder  rothlichweisse  Substanz.  Diese  nenne  ich  Polygalasaure. 

Sie  ist,  wie  ein  Blick  auf  die  friiheren  Auseinanclersetzungen  zeigt, 
init  der  Polygalasaure  von  Quevenne  nicht  identisch,  wohl 
aber  mit  der  von  Pechier,  nur  dass  sie  etwas  reiner  ist.  Bei 
Quevenne  ist  sie  mit  den  Worten  „Spuren  des  scharfen  StofFes,  welche 
vom  neutralen  Bleiacetat  mit  getallt  werden4,  bezeichnet. 

2.  Gewinnung  des  Senegins.  Das  vom  Niederschlage  P.  befreite 
Filtrat,  welches  gelb  gefarbt  ist,  wird  mit  basisch  essigsaurem  Blei 
im  Ueberschuss  versetzt.  Nach  liingerem  Schiitteln  in  einer  Kolben- 
flasche  und  Erwarmen  auf  dem  Dampfbade  setzt  sich  ein  reicldicher, 
klumpiger,  gelb  gefiirbter  Niederschlag  ab.  Auf  ein  Filter  gebracht, 
wird  er  mit  Alcohol  gewaschen  und  danu  zur  Entfernung  der  Haupt- 
menge  des  Bleies  mit  verdiinnter  Schwefelsaure  versetzt  und  filtrirt. 
Das  Filtrat  vom  ausgefallenen  Bleisulfat  wird  mittelst  Schwefelwasser- 
stoff  dann  noch  vollstandig  entbleit.  Das  Schwefelblei  aus  der  Senegin- 
losung  setzt  sich  im  Gegensatze  zu  dem  aus  der  Polygalasiiurelosung 
ungemein  leicht  und  rasch  ab.  Die  Seneginlosung  wird  vom  Schwefel- 
blei abfiltrirt  und  auf  dem  Dampfbade  zur  Trockene  eingedampft.  Der 
Verdampfungsriickstand  wird  in  kochendem  starken  Alcohol  gelost  und 
heiss  filtrirt.  Beim  Erkalten  triibt  sich  das  Filtrat.  Man  setzt  Aether 
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so  lange  hinzu,  als  noch  eine  Fallung  sich  bildet.  Dcr  Niederschlag, 
der  nur  schwach  gelblich  gefiirbt  ist , wird  zu  wiederholten  Malen  in 
kochendem  Alcohol  gelost,  heiss  filtrirt  und  aus  dem  Filtrate  durch 
Aether  gefiillt.  Auf  diese  Weise  liisst  er  sich  fast  giinzlich  von  den 
anhaftenden  Farbstoffen  befreien.  Der  so  gereinigte  Niederschlag  wird 
im  Vacuum  liber  Schwefelsaure  getrocknet  und  zu  einem  feinen  weissen 
Pulver  zerrieben.  Diese  Substanz  ist  mein  Senegin.  Es  ist  identisch 
mit  der  Polygalasaure  von  Quevenne. 

Ich  hatte  zwei  Sorten  von  Senegawurzel  in  Hjinden,  die  von 
Gehe  & Co.  verschrieben  waren:  die  nordliche  (Polygala  Senega) 
und  die  slidliche  (Polygala  Boykinii).  Ausser  diesen  beiden  Sorten 
hatte  ich  eine  kleinere  Quantitat  nordlicher  Senegawurzel  zur  Ver- 
fiigung,  die  viel  alter  als  die  von  Gehe  mir  zugesandte  zu  sein  schien. 
Indem  ich  die  Polygalasaure-  und  Seneginmengen  verglieh,  welche  ich 
aus  jeder  dieser  Senegawurzel  erhielt,  kam  ich  zur  Ueberzeugung,  dass 
die  Seneginmengen  bei  alien  dieselb'e  war.  Flir  die  nordliche 
Senega  bestimmte  ich  die  gewonnene  Seneginmenge  quantitativ  und 
fand,  dass  aus  20,0  g Wurzel  0;328  g Senegin  gewonnen  war,  was 
1,64  °/o  ausmacht. 

Dasselbe  gilt  jedoch  nicht  von  der  Polygalasaure:  trotz  wieder- 
holter  sorgfaltigster  Verarbeitung  der  slid  lichen  Senegawurzel  konnte 
ich  aus  ihr  nur  Spuren  von  Polygalasaure  gewinnen.  Was  die 
nordliche  betrifft,  so  fand  ich  bei  alien  Bestimmungen  in  der  alteren 
Sorte  mehr  Polygalasaure,  als  in  der  frischeren. 

Ehe  ich  weiter  fortfahre,  moehte  ich  auf  eine  mir  wahrend  der 
Darstellung  oft  vorgekommene  auffallende  Erscheinung  aufmerksam 
machen.  So  oft  ich  die  Bleiverbindungen  der  Polygalasaure  und  des 
Senegins,  statt  erst  mit  verdtinnter  Schwefelsaure  und  dann  mit  Sehwefel- 
wasserstoff,  von  Anfang  an  mit  Sehwefelwasserstoff  von  Blei  zu  be- 
freien versuchte,  erhielt  ich  jedes  Mai  nur  Spuren  meiner  Substanzen. 
Es  muss  also  die  liingere  Einwirkung  von  Sell wefel wasser- 
stoff  zerstorend  oder  veriindernd  auf  Polygalasaure  und  Se- 
negin einwirken. 

Auch  Christophsohn  hat  schon  dieselbe  Erfahrung  gemacht. 
Auf  p.  2Q  seiner  Dissertation  sagt  er:  „Ferner  habe  ich  die  Erfahrung 
gemacht,  dass  Saponin  bei  langerer  Einwirkung  von  Schwefelwasser- 
stoff  fast  ganz  zersetzt  wird.“  Fiir  fernere  Darstellungen  merke  man 
sich  also,  dass  die  Einwirkung  des  Schwefelwasserstoffes  eine  moglichst 
kurzdauernde  sein  muss.  In  welcher  Weise  dabei  die  beiden  Glyco- 
side chemisch  veriindert  werden,  dariiber  habe  ich  keine  Versuche  an- 
gestellt;  mir  gentigt  es,  constatirt  zu  haben,  dass  sie  als  solche  ver- 
schwinden. 

III.  Eigen schaften  des  Senegins. 

Das  mehrmals  durch  Umfallen  gereinigte  Senegin  ist  ein  weisses, 
leichtes,  geruchloses  Pulver,  welches  sich  unter  dem  Mikroskop  als 
aus  rundlichen  Kugeln  und  Conglomeraten  derselben  bestehend  erweist. 
Der  Geschmack  desselben  ist  unangenehm  scharf  und  hinterliisst  ein 
Kratzen  im  Halse;  sein  Staub  erregt  heftiges  Brennen  in  der  Nase 
und  Niesen.  In  die  Augen  gerathen,  verursacht  es  Thranentraufeln, 
Lichtscheu  und  Brennen. 
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Beim  Erhitzen  auf  Platinblech  bliiht  sicb  das  Senegin  zunachst 
zu  einer  voluminosen  Koble,  welche  dann  vollkomraen  ohne  Ruckstand 
verbrennt.  Auf  100  0 einige  Tage  lang  erhitzt,  wird  es  erst  hellbraun, 
spater  dunkelbraun.  Feuchter  Luft  ausgesetzt,  nimmt  es  an  Yolumen 
zu  , indem  es  eine  grosse  Menge  Wasser  absorbirt.  Ich  bestimmte 
den  bei  raeiner  Darstellungsart  gewohnlichen  Wassergehalt  des  Senegins, 
indem  ieh  eine  bestimmte  Menge  der  durch  Aetherfallung  dargestellten 
Substanz  4 Tage  lang  bei  100  0 bis  zurn  constanten  Gewickte  trocknete. 
Ich  fand  dabei  einen  Gewichtsverlust  von  6°/o. 

Die  Loslichkeitsverhaltnisse  sind  folgende.  Das  Senegin 
ist  sehr  leicht  und  klar  iu  Wasser  loslich.  Leicht  loslich  ist  es  auch 
in  verdiinutem  Alcohol  und  zwar  um  so  leichter,  je  wasserhaltiger  der 
Alcohol  ist.  Schwer  loslich  ist  es  in  kaltem  96°igen  Alcohol;  beim 
Erwarmen  lost  es  sich  ganz  klar  auf ; die  Losung  triibt  sich  aber  beim 
Erkalten.  Unloslich  ist  das  Senegin  in  absolutem  kalten  Alcohol; 
in  kochendcm  absoluten  Alcohol  lost  es  sich  ganz  klar  auf,  um  beim 
Erkalten  wieder  auszufallen.  In  Chloroform,  sowohl  kaltem  wie  heissem, 
ist  das  Senegin  sehr  schwer  loslich;  leichter  in  einem  Gemisch  von 
Alcohol  und  Chloroform,  am  leichtesten  in  cinem  Gemisch  von  1 Th. 
Alcohol  und  4 Th.  Chloroform.  In  kaltem  Amylalcohol  ist  das  Senegin 
vollig  unloslich,  leichter  in  kochendem.  Vollstandig  unloslich  ist  das 
Senegin  in  Aether,  Sehwefelkohlenstoff,  Benzin,  fetten  und  atherischen 
Oelen  — sowohl  in  der  Kiilte,  wie  auch  in  der  Wiirme. 

Wiisserige  Seneginlosungen  reagiren  neutral;  beim  Schtitteln  er- 
zeugen  sie  reichlichen  Schaum  wie  Seifenwasser.  Beim  Stehen  am 
Licht  werden  die  anfangs  kaum  merkbar  gelben  concentrirten  Losungen 
immer  dunkler  gefarbt.  Wiisserige,  nicht  sterilisirte,  aber  vollkommen 
klare  Seneginlosungen  triiben  sich  nach  1 — 2 wochentlichem  Stehen  in 
Flaschen,  indem  sich  fadenformige  Flocken  ausscheiden.  An  der  Ober- 
flitche  kommt  es  zur  Bildung  von  Pilzrasen. 

Wiisserige  Losungen  des  Senegins  besitzen  nur  im  geringen  Grade 
die  Eigenschaft,  feine  Partikelchen , wie  z.  B.  Schwefelblei,  in  Sus- 
pension zu  erhalten,  und  unterscheiden  sich  dadurch  sehr  wesentlich 
von  Sapotoxinlosungen.  Werden  wiisserige  Seneginlosungen  nach  Zu- 
satz  von  verdiinnten  Sauren  gekocht,  so  triiben  sich  nach  einiger  Zeit 
die  klaren  Losungen,  indem  sich  ein  gallertiger  Niederschlag  ausscheidet. 
Die  vom  Niederschlag  abfiltrirte  Fliissigkeit  reducirt  Fehling’sche  Lo- 
sung.  Es  erfolgt  demnach  eine  Spaltung  des  Senegins  in  eine  Sapo- 
geninart  und  eine  reducirende  Substanz,  hochstwahrscheinlich  eine 
Glycose,  aber  wohl  kaum  Traubenzucker. 

Ich  priifte  auch  die  Wirkung  der  wiisserigen  Seneginlosung  auf 
Milch,  wie  es  Tufanow1)  mit  dem  Cyclamin  that,  konnte  aber  keine 
Wirkung  meines  Senegins  auf  die  Fettabscheidung  der  Milch  constatiren. 

Vom  Verhalten  des  Senegins  zu  einigen  Reagentien 
ist  Folgendes  vielleicht  bemerkenswerth. 

Cone.  Schwefelsiiure  lost  Senegin  erst  mit  gelblicher  Farbe 
klar  auf,  die  Farbe  wird  allmiihlig  rothgelb,  beim  Erwarmen  geht  sie 
in  Dunkelroth  und  endlich  in  Violett  liber.  Werden  einige  Tropfen  der 
violett  verfarbten  Losung  in  Wasser  eingetraufelt,  so  scheidet  sich 


’)  cf.  weiter  unten  in  Absclinitt  III  dieses  Bandes. 
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ein  schwarzer  Niederschlag  aus.  Zusatz  von  Kaliumbichromat  zur 
Losung  des  Senegins  in  Schwefelsaure  liisst  an  der  Beruhrungsstelle 
einen  intensiv  griinen  Ring  entstehen. 

Cone.  Salpetersiiure  lost  Senegin  mit  goldgelber  Farbe  klar 
auf;  beim  Erwarmen  entstehen  keinerlei  Farbenveriinderungen.  Kalium- 
bichromatzusatz  erzeugt  in  der  Kalte  keinerlei  Farbenwechsel;  beim 
Erwarmen  tritt  eine  Griinfarbung  ein. 

Cone.  Salzsaure  lost  Senegin  klar  auf;  giebt  beim  Erwarmen 
weder  Trtibung  noch  Verfarbung.  Erst  beim  Abkiihlen  scheidet  sich 
ein  weisser  gelatinoser  Niederschlag  aus.  Zusatz  von  Kaliumbichromat 
giebt  eine  Griinfarbung  beim  Erwiirmen. 

Cone.  Essigsaure  lost  Senegin  leieht  auf;  beim  Erwiirmen 
keinerlei  Veriinderung.  Kaliumbichromatzusatz  erzeugt  auch  beim  Er- 
wiirinen  keinerlei  Farbenwechsel. 

Cone.  Phosphorsaure  lost  Senegin  in  der  Kalte  schwer,  er- 
warmt  lost  sie  es  vollkommen  und  klar.  Kaliumbichromatzusatz  macht 
keinerlei  Veriinderung. 

Verdiinnte  Sauren  losen  das  Senegin  in  der  Kalte  leieht,  beim 
Kochen  scheidet  sich  ein  flockiger  gelatinoser  Niederschlag  aus;  eine 
Ausnahme  hiervon  bildet  die  Phosphor-  und  Essigsaure. 

Ammoniak  lost  Senegin  mit  goldgelber  Farbe  leieht  in  der 
Kalte  auf.  Beim  Kochen  keinerlei  Veriinderung.  Auf  Zusatz  von  ver- 
diinnten  Sauren  schwindet  die  gelbe  Farbe;  sonst  keine  Veriinderung. 

Natronlauge,  Kalilauge,  A 1 k a 1 icarbonate  verhalten  sich  in 
jeder  Beziehung  wie  Ammoniak. 

Ferri dey ankaliumlosung  lost  Senegin  gar  nicht, 

Ferrocyankaliumlosung  dagegen  beim  Erwiirmen  leieht. 

Basisch-essigsaures  Blei  erzeugt  in  wiisseriger  Seneginlosung 
einen  reichlichen  Niederschlag,  der  in  Essigsaure  und  Salpetersiiure 
loslich  ist. 

Salpeters aur es  Silber  wird  beim  Kochen  mit  einer  wiisserigen 
concentrirten  Seneginlosung  reducirt;  das  farblose  Gemisch  wird  zu- 
nachst  gelb,  dann  gelbbraun  und  endlich  scheiden  sich  schwarze  feinste 
Parti  kelchen  aus. 

Sublimatlosung  erzeugt  mit  wiisseriger  Seneginlosung  erwarmt 
eine  ganz  leichte  Trttbung. 

Kalt  gesiittigtes  Barythydrat  giebt  in  wiisseriger  Senegin- 
losung  einen  gelblichen  Niederschlag,  der  in  Wasser  loslich  ist.  Von 
Salpeter-  und  Essigsaure  wird  der  Niederschlag  ebenfalls  gelost. 

Cone.  Gerbsaurelosung  erzeugt  in  wiisseriger  Seneginlosung 
einen  im  Ueberschuss  des  Fiillungsmittels  loslichen  Niederschlag. 

Zinnchlorid  erzeugt  zu  wiisseriger  Seneginlosung  hinzugesetzt  in 
der  Wiirme  einen  weissen  Niederschlag. 

Salpetersaures  Quecksilberoxy  dul  giebt  mit  wiisseriger  Sene- 
ginlosung  einen  weissen  Niederschlag. 

Frisch  bereitetes  Frohde’sches  Reagens  erzeugt  mit  Sene- 
gin eine  schone  Blaufarbung;  auf  Wasserzusatz  entsteht  an  der  Be- 
riihrungsstelle  eine  Rothfarbung;  beim  Umruhren  schwindet  dann  die 
Blaufarbung  giinzlich,  und  die  Losung  erscheint  dann  roth  gefiirbt. 

Kaliumpermanganat  wil’d  durch  Seneginlosung  entfiirbt. 

Kobert,  Arbeiteu  des  pbarmakologisclien  Institutes  zu  Dorpat.  Bd.  I.  5 
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Vorsichtiges  Kochen  einer  alkalischen  Kupferoxydldsung  mit 
Senegin  erzeugt  keinerlei  Fallung. 

Pikrinsaure  \ 

Neutrales  essigsaures  Blei 

Eisenchlor  id  I 

Schwefelsaures  Eisenoxydul  f verandern  wasserige 

Platinchlorid  I Seneginlosungen  niclit. 

Bariumcklorid  \ 

Kaliumbichromat 

Essigsaures  Kupfer 

Vergleicht  man  diese  Reactionen  mit  denen,  welclie  Pachorukow 
ftir  Sapotoxin  anfiihrt,  so  konnte  man,  da  auch  die  Darstellung  beider 
Korper  die  gleiche  ist,  wohl  veranlasst  werden,  sie  fur  identisch  zu 
halten.  Ich  werde  jedoch  weiter  unten  zeigen,  dass  sie  sich  in  der 
Giftigkeit  unterscheiden,  so  dass  ich  die  Frage  bis  dahin  offen  lassen 
muss  und,  wie  ich  vorher  bemerke,  dort  mit  nein  beantworten  werde. 

IT.  Eigenscliaften  (ler  Polygalasaure. 

Die  Polygalasaure  ist  ein  immer  nocb  trotz  wiederholter  Reini- 
gung  rot.hlich  gefarbtes,  leichtes,  lockeres,  geruckloses  Pulver,  das  sich 
unter  dem  Mikroskop  ebenfalls  wie  das  Senegin  aus  Kugeln  und  Kugel- 
conglomeraten  bestehend  erweist.  Der  Gescbmack  der  Polygalasaure 
ist  wie  der  des  Senegins  unangenehm  widrig,  scharf  und  ruft  ein  Ivitzel- 
gefuhl  im  Rachen  und  Husten  hervor;  sein  Staub  erregt  Niesen.  Beim 
Erhitzen  auf  Platinblech  blaht  sich  die  Polygalasaure  zunachst  zu  einer 
voluminosen  Kohle  auf,  die  dann  verbrennt  und  einen  Riickstand  hinter- 
lasst.  Derselbe  erweist  sich  hauptsachlich  aus  Kalksalzen  bestehend. 
Vollkommen  aschenfrei  wie  beim  Senegin  gelaug  es  mir  nicht,  die 
Polygalasaure  darzustellen.  Dieselbe  halt  eben  vermoge  ihrer  Saure- 
natur  energisch  Basen  zuriick.  Ebenso  wie  Senegin  nimmt  die  Poly- 
galasaure, der  feuchten  Luft  ausgesetzt,  an  Volumen  zu,  indem  sie 
viel  Wasser  absorbirt. 

In  Wasser  ist  die  Polygalasiiure  leicht  und  klar  loslich.  Ihr 
Verhalten  gegen  verdlinnten  und  absoluten  Alcohol,  gegen  Chloroform, 
Chloroform- Alcoholgemisch,  Amylalcohol,  Aether,  Schwefelkohlenstoff, 
Benzin,  fette  und  iitherische  Oele  — sowohl  in  der  Kiilte,  als  beim 
Erwarmen  — unterscheidet  sich  in  nichts  von  dem  des  Senegins.  Dass 
sie  sich  gegen  Alcohol  ebenso  verhalt  wie  Senegin,  ist  bemerkens- 
werth;  bekanntlich  unterscheiden  sich  Sapotoxin  und  Quillajasaure  in 
dieser  Beziehung  von  einander  sehr  wesentlich. 

Wasserige  Polygalasaurelosungen  reagiren  im  Gegensatz  zu  denen 
des  Senegins  deutlich  sauer.  Sie  schaumen  beim  Schiitteln  ebenso 
stark  wie  Seneginlosungen.  Beim  Stehen  zersetzen  sich  wasserige  Poly- 
galasaurelosungen noch  leichter  als  Seneginlosungen:  sie  truben  sich, 
und  ihre  Oberflache  zeigt  Bildungen  von  Pilzrasen.  Auch  die  dunklere 
Verfarbung  unter  dem  Einflusse  des  Lichts  geht  bei  den  Polygalasaure- 
losungen rascher  vor  sich  als  bei  den  Seneginlosungen. 

Werden  wasserige  Polygalasaurelosungen  nach  Zusatz  von  ver- 
diinnten  Sauren  gekocht,  so  scheidet  sich  ein  flockiger  Niederschlag 
aus,  und  die  vom  Niederschlag  abfiltrirte  Fltissigkeit  reducirt  Feh- 
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ling’sche  Lbsung.  Es  ist  demnach  die  Polygalasiiure  gleich  der  Quil- 
lajasaure  ein  saures  Glycosid.  Ua  die  saure  Reaction  bei  beiden  Gly- 
cosiden  cine  iiberaus  schwache  ist,  so  kbnnte  man  versucht  sein  zu 
glauben,  dass  dieselbe  vielleicht  nur  von  anhaftender  Essigsiiure,  die 
von  der  Darstellung  her  beigemischt  ist,  herrlibre.  Aber  ich  konnte 
die  Polygalasiiure  umfallen  aus  Alcohol  so  oft  ich  wollte,  die  saure 
Reaction  blieb  sieh  immer  gleich.  Fiir  die  saure  Natur  spricht  auch 
die  Fiillbarkeit  durch  neutrales  Bleiacetat,  wodurch  kein  einziges  neu- 
trales  Glycosid  gefallt  wird.  Auch  das  hartniickige  Zuriickhalten  von 
Kalksalzen  spricht,  wie  schon  erwahnt,  fiir  den  sauren  Charakter  des 
in  Rede  stehenden  Glycosides.  Freilich  ist  die  Saure  so  schwach,  dass 
man  die  Carbonate  des  Calciums  und  Bariums  damit  nieht  zersetzen 
kann,  aber  mit  anderen  glycosidischen  Sauren  wie  z.  B.  mit  der  von 
Zweifel  entdeckten  Ergotinsiiure  gelingt  dieses  ebenfalls  nicht. 

Das  Verhalten  der  Polygalasiiure  zu  Reagentien  ist 
naturgemiiss  dem  des  Senegins  sehr  iihnlich. 

Cone.  Schwefelsaure  lost  Polygalasiiure  mit  rothgelber  Farbe 
auf,  die  allmiihlig  in  Roth,  Dunkelroth  und  beim  Erwarmen  in  Dunkel- 
violett  ubergeht.  Kaliumbichromatzusatz  liisst  an  der  Beriihrungsstelle 
einen  intensiv  griinen  Ring  entstehen. 

Cone.  Salpetersiiure  lost  Polygalasiiure  mit  rubinrother  Farbe; 
Zusatz  von  mehr  Salpetersiiure  liisst  die  Farbe  heller  und  heller  bis 
hellgelb  werden.  Zusatz  von  Kaliumbichromat  erzeugt  nur  beim  Er- 
wiirmen  eine  Grunfiirbung. 

Cone.  Salzsaure  lost  Polygalasiiure  mit  goldgelber  Farbe  auf; 
beim  Erwiirmen  treten  keinerlei  Farbenveriinderungen  ein.  Zusatz  von 
Kaliumbichromat  giebt  eine  Grunfiirbung  nur  beim  Erwiirmen,  wobei 
die  anfangs  klare  Fliissigkeit  beim  Erkalten  sich  triibt. 

Cone.  Phosphorsaure  lost  Polygalasiiure  mit  goldgelber  Farbe 
in  der  Kiilte  schwer,  in  der  Wiirme  leicht  auf,  wobei  keinerlei  Farben- 
veriinderungen zu  bemerken  sind. 

Cone.  Essigsiiure  verhiilt  sich  wie  cone.  Phosphorsiiure. 

Verdiinnte  Sauren  Ibsen  Polygalasiiure  leicht  auf;  beim  Kochen 
scheidet  sich  ein  flockiger  Niederschlag  aus;  eine  Ausnahme  hiervon 
bildet  Phosphor-  und  Essigsiiure. 

Ammon iak  lost  Polygalasiiure  mit  goldgelber  Farbe  auf;  beim 
Erwarmen  keine  Veriinderung ; auf  Zusatz  von  verdiinnten  Sauren 
schwindet  die  gelbe  Farbe  und  die  Losung  wird  farblos. 

Kalilauge,  Natronlauge  und  Alkalicarbonate  verhalten  sich 
in  jeder  Beziehung  gleich  dem  Ammoniak. 

Neutrales  essigsaures  Blei( 

Basisch  essigsaures  Blei 
wiisserigen  Polygalasiiurelosungen  einen  in  Salpeter-  und  Essigsiiure 
loslichen  Niederschlag. 

F errocy a nkalium losung  lost  Polygalasiiure  nur  beim  Er- 
wiirmen; in  der  Kalte  sehr  wenig. 

Ferridcyankal  iumlosung  lost  Poygalasiiure  gar  nicht. 

Salpeter sau res  Silber,  zu  einer  wiisserigen  Polygalasiiurelosung 
hinzugesetzt,  erzeugt  keinen  Niederschlag;  erwiirmt  wird  die  Misehung 
gelb,  braun  und  es  zeigen  sich  ganz  feine  schwarze  Partikelchen  von 
reducirter  Silberverbindung.  Wird  aber  zur  wiisserigen  Polygalasiiure- 
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losung  etwas  Alkali  hinzugefugt,  so  erzeugt  Silbernitratlosung  in  der 
Kalte  einen  schwarzen  Niederschlag,  der  am  starksten  ist,  wenn  Kali- 
lauge,  am  schwachsten,  wenn  Ammoniak  hinzugefugt  war. 

Essigsaures  Kupfer  erzeugt  sowohl  in  wasserigen  als  auch 
in  alkalischen  Polygalasaurelosungen  keinen  Niederschlag. 

Dasselbe  gilt  von  Eisenchlorid  und  Eisenvitriol. 

SalpetersauresQuecksilberoxydul  bildetin  wasserigen  Poly- 
galasaui-elosungen  einen  weissen  Niederschlag. 

Zinnchlorid  erzeugt  in  der  Warrne  einen  weissen,  in  Salpeter- 
und  Essigsaure  loslichen  Niederschlag. 

Kalt  gesattigtes  Barythydrat  giebt  einen  im  Ueberschuss 
des  Barythydrats  unloslichen,  in  Salpeter-  und  Essigsaure  loslichen 
Niederschlag. 

Cone,  wasserige  Gerbsaurelosung  erzeugt  einen  im  Ueber- 
schuss des  Fallungsmittels  loslichen  Niederschlag. 

Frisch  bereitetes  Frohde’sches  Reagens  giebt  eine  im  Augen- 
blick  der  Einwirkung  violette  Farbung,  aber  weder  eine  Blau-,  noch 
bei  Wasserzusatz  eine  Rothfarbung.  Nach  einiger  Zeit  wird  die 
Losung  braunroth. 

Pikrinsaure  1 

Platinchlorid  r erzeugen  in  wasserigen  Polygalasaure- 

Bariumchlorid  ( losungen  keine  Fallung. 

Kaliumbichromat  J 

Vergleicht  man  die  chemischen  Eigenschaften  der  Polygalasaure 
und  des  Senegins  unter  einander,  so  treten  uns  folgende  Unterschiede 
entgegen,  die  ich  fur  nicht  unwichtig  halte. 

1.  Die  wasserige  Losung  der  Polygalasaure  reagirt,  wenn  auch 
schwach,  so  doch  stets  sauer,  wahrend  die  des  Senegins,  wenn  es 
sorgfaltig  gereinigt  wird,  eine  neutrale  Reaction  aufweist; 

2.  die  Polygalasaure  besitzt  in  viel  hoherem  Masse,  als  das 
Senegin,  die  Eigenschaft  unlosliche  Pulver  in  Suspension  zu  halten  und 

3.  wird  die  Polygalasaure  aus  wasseriger  Losung  auch  durch 
neutrales  essigsaures  Blei  gefallt.,  wahrend  das  Senegin  nur  mit  basisch- 
essigsaurem  Blei  einen  Niederschlag  giebt. 

Ich  kann  daher  denjenigen  Autoren  nicht  Recht  geben, 
welche  Senegin  und  Polygalasaure  identificiren. 

Was  das  chemische  Verhalten  der  Polygalasaure  im  Vergleich 
zu  dem  der  Quillajasaure  betrifft,  so  fmden  wir  zwischen  beiden  Korpern 
fast  vollkomraene  Identitat:  beide  sind  saure  Glycoside,  beide  liefern 
mit  Barythydrat  und  Bleiacetat  Niederschlage ; das  Verhalten  gegen 
die  verschiedenen  Losungsmittel  und  Reagentien  ist  bei  beiden  Korpern 
das  gleiche;  aber  im  kalten  absoluten  Alcohol  ist  die  Polygala- 
saure zieralich  unloslich,  wahrend  Quillajasaure  sich 
darin  List. 

Robert  hat  die  beiden  Sauren  fur  identisch  gehalten;  ich 
muss  dies  so  lange  bezweifeln,  bis  Analysen  mich  vom  Gegentheil 
tiberzeugen.  Zur  pharmakologischen  Untersuchung  reichten  die  ausser- 
ordentlich  geringen  Mengen  von  Polygalasaure,  welche  ich  bei  meinen 
Darstellungen  erhielt,  leider  nicht  aus,  so  dass  ich  iiber  etwaige  Unter- 
schiede der  Wirkung  der  Polygalasaure  und  der  Quillajasaure  nichts 
auszusagen  vermag.  Diese  Liicke  muss  spater  erganzt  werden. 
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B.  Pharmakologischer  Theil. 

I.  Historisches. 

Das  Senegin  gehort  zur  pharmakologischen  Gruppe  des  Saponins *  2). 

Die  ersten  Versuehe  mit  einem  Saponin,  und  zwar  mit  dem  aus 
der  Monesiarinde  gewonnenen,  stellten  1841  Derosne,  Henry  und 
Payen2)  an.  Sie  fanden,  dass  ihr  Saponin  (Monesin),  auf  Continuitats- 
trennungen  der  Haut  oder  der  Schleimhaute  gebracht,  starke  Scbmerzen 
mit  nachfolgender  Absonderung  eines  plastiscben  Exsudates  erzeugt. 
Es  bildet  sich  auf  der  Wundoberflache  ein  graues  Hiiutchen,  welches 
beim  Monesin  fester  als  das  durch  Saponaria-Saponin  erzeugte  aufsitzt. 

Eine  weitere  pharmakologische  Untersuehung  iiber  ein  Saponin 
stammt  von  Malapert  und  Bonneau3).  Diese  Forscher  wurden  auf 
dasselbe  durch  eine  zufallig  stattgehabte  Vergiftung  von  1G  Haus- 
vogeln  mit  Kornradesamen  enthaltendem  Mehle  aufmerksam  gemacht. 
Sie  experimentirten  an  Hunden  und  Vogeln  mit  dem  aus  den  Korn- 
radesamen gewonnenen  Saponin,  indem  sie  8 g desselben  in  den 
Magen  der  Versuchsthiere  einflihrten  und  nachher  die  Speiserohre 
unterbanden.  Als  typisch  fiir  die  Wirksamkeit  ihres  Saponins  fiihren 
Malapert  und  Bonneau  folgende  Beobachtung  an : lx/2  Stunden  nach 
der  Einfuhning  des  Saponins  bemerkte  man  ein  Zittern,  das  besonders 
stark  in  den  hinteren  Partien  des  Korpers  ausgepragt  war;  2 Stunden 
spater  heftige  Brechbewegungen  mit  Dyspnoe  und  Beschleunigung  der 
Herzaction ; nach  weiteren  2 Stunden  Krafteverfall,  Motilitatsstorungen, 
Durchfall.  Nach  weiteren  5 Stunden  kam  es  zu  vollstandigem  Coma 
und  20  Stunden  nach  der  Einfiihrung  des  Giftes  zum  Tode.  Die 
Section  ergab  Verdickung  und  Auflockerung  der  Magen-  und  Diinn- 
darmschleimhaut ; die  Peyer’schen  Plaques  waren  geschwellt,  aber  nicbt 
geschwiirig. 

Malapert  und  Bonneau  hielten  die  von  ihnen  aus  den  Korn- 
radesamen gewonnene  Substanz  fiir  identisch  mit  dem  gewohnlichen 
Saponaria-Saponin.  In  Wirklichkeit  aber  experimentirten  die  ge- 
nannten  Forscher  mit  Githagin,  welches,  wie  aus  den  spateren  Unter- 
suchungen  von  Natanson4)  und  Pelikan5)  ersichtlich,  viel  starker 
als  das  Saponin  wirksam  ist.  Durch  die  Arbeit  von  Natanson  an- 
geregt,  untersuchte  Pelikan  verschiedene  zur  Saponingruppe  gehorende 
Korper.  Er  experimentirte  mit : 

1.  kauflichem  Saponin  von  unbekannter  Abstammung, 

2.  Saponin  aus  Quillaja  Saponaria, 

3.  Senegin  und 

4.  Githagin. 

!)  Die  historisclien  Notizen,  welclie  sclion  bei  Pachorukow  angefiihrt  sind, 
sind  hier  weggelassen. 

2)  Derosne,  Henry  und  Payen,  Exam.  chim.  et  m6d.  du  Monesia  1841. 
(Schmidt’s  Jahrbiich.  1841.  p.  287.) 

3)  Annales  d’hyg.  publ.  et  medecine  leg.  T.  XLVII.  1852.  p.  350. 

4)  II  a t a h c o h t.  , 0 cliMenaxT.  nojeiiaro  kj-kojii.  /T,hcc.  C.  II6n.  1867. 

5)  Pelikan,  Berl.  klin.  Wochenschril't.  1867.  Nr.  36.  p.  186  und  Hull.  d. 
Kais.  Acad.  z.  St.  Petersb.  Bd.  12.  1867.  p.  253. 
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Seine  Experimente,  welche  sich  fast  ausschliesslich  auf  Frosche 
beziehen,  ergaben  folgende  Resultate: 

1.  Sowohl  das  kauflicbe  Saponin,  als  das  Githagin  und  Senegin 
bringen  qualitativ  gleiche  Wirkungen  hervor;  der  einzige  Unterschied 
ist  der,  dass  dem  Githagin  die  starkste,  dem  Senegin  die  schwachste 
Wirksamkeit  zukommt. 

2.  5 — 6 Minuten  nack  der  Injection  von  1 — 2 Tropfen  einer  cone. 
Saponinlosung  unter  die  Haut  des  Unterschenkels  des  Frosches  tritt 
totale  Lahmung  des  Unterschenkels  ein. 

3.  Die  Reflexbewegungen  des  vergifteten  Fusses  horen  auf;  selbst 
Amputation  ist  nicht  im  Stande,  die  geringsten  Zeichen  von  Bewegungen 
oder  Get’uhl  zu  erzeugen. 

4.  Die  Erregbarkeit  des  Nervus  ischiadicus  sinkt  und  hort  bald 
ganz  auf,  so  dass  die  starksten  Inductionsstrome  durch  den  Nerv  ge- 
leitet  gar  keine  Muskelcontractionen  hervorrufen ; Reizung  des  Ischia- 
dicus entfernt  von  der  Intoxicationsstelle  erzeugt  normale  Contractionen 
in  denjenigen  Muskeln,  die  nicht  vom  Gifte  beriihrt  worden  sind;  es 
treten  auch  Reflexbewegungen  ein;  die  erhaltene  Sensibilitat  thut  sich 
durch  Schmerzensausserung  kund. 

5.  Durchschneidung  des  Ischiadicus  verzbgert,  Unterbindung  der 
Gefasse  beschleunigt  den  Eintritt  der  Lahmung  des  Fusses. 

6.  Bei  directer  Reizung  des  Muskels  ergiebt  es  sich,  dass  die 
Reizbarkeit  des  Muskels  lunger  andauert.  Diejenigen  Stellen  des 
Muskels,  an  denen  der  Nerv  eintritt,  zeichnen  sich  durch  eine  grossere 
(im  Vergleich  zur  tibrigen  Masse  des  Muskels)  Reizbarkeit  aus. 

7.  An  curarisirten  Froschen  ergiebt  directe  Muskelreizung  auch 
keine  Zuckung. 

8.  Bei  grosseren  Quantitaten  des  Giftes  (4 — 5 Tropfen)  bemerkt 
man  einige  Stuuden  nach  Eintritt  der  beschriebenen  ortlichen  Para- 
lyse auch  in  anderen  Korpertheilen  paralytische  Wirkungen:  Sinken 
cler  Empfindlichkeit,  Auf  horen  der  Reflexe  und  Stillstand  des  Herzens. 
Der  Herzstillstand , selbst  bei  directer  Application  des  Saponins  aufs 
Herz,  tritt  immer  erst  nach  dem  Schwinden  der  Reflexerregbarkeit  ein. 

Auf  Grund  dieser  Resultate  kommt  Pelikan  zu  den  Schliissen: 

a)  dass  das  Saponin  zu  den  Muskelgiften  gehort,  noch  mehr,  dass 
es  ein  locales  Anastheticum  ist; 

b)  dass  die  in  den  Muskeln  befindlichen  Uebertragungsorgane 
zwischen  Nerven  und  Muskel  spater  oder  vielleickt  gar  nicht  gelahmt 
werden  und 

c)  dass  das  Saponin  cine  wichtige  Rolle  in  der  Therapie  zu  spielen 
berufen  ist. 

Pelikan  schliesst  seinen  Artikel  mit  den  Worten:  „Einige  Ex- 
perimente  an  Kauinchen  haben  bewiesen,  dass  das  Saponin  auch  bei 
diesen  Thieren,  bei  subcutaner  Application,  eine  locale  Aniisthesie  er- 
zeugt; in  das  Auge  gebracht,  verengert  es  bedeutend  die  Pupille  und 
erzeugt  eine  heftige  Conjunctivitis. “ 

Im  Jahre  1873  erschien  die  Monographic  von  Kohler  *):  „Die  locale 
Anasthesirung  durch  Saponin*,  worin  derselbe  die  Resultate  seiner  sehr  zahl- 
reichen  Experimente  an  Froschen,  Hunden  und  Kauinchen  veroffentlichte. 


T Kohler,  Die  locale  Anasthesirung  durch  Saponin.  Halle  1873. 
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Die  in  Bezug  auf  Frosche  gewonnenen  Resultate  bestatigen  voll- 
kommen  die  entsprechenden  Beobachtungen  von  Pelikan;  besonders 
in  Betreff  der  ortlichen  Wirkungen  des  Saponins  stimmen  sie  bis  in 
die  kleinsten  Details  mit  den  von  Pelikan  gewonnenen  liberein.  Er 
experimentirte  an  Kalt-  und  Warmbliitern. 

Die  Wirkung  des  Saponins  bei  directer  Application  auf  das  Herz 
von  Froschen  berubt  nach  Kohler  auf  Lahmung  der  Beschleunigungs- 
nerven  und  nicht  auf  Reizung  der  Vagusenden.  Der  Tonus  der  Vagus- 
endigungen  ist  aufgehoben.  Die  in  der  Herzuiusculatur  eingebetteten 
Ganglien,  sowie  die  Musculatur  selbst  functioniren  anfangs  nock,  sckliess- 
lich  erfolgt  auch  Lahmung  dieser  Gebilde.  In  analoger  Weise  bringt 
die  directe  Application  des  Saponins  auf  die  Bauchorgane  Paralyse 
der  museulosen  Theile  und  ihrer  N erven  hervor.  Bei  localer  Appli- 
cation auf  das  Gehirn  des  Frosches  tritt  Lahmung  der  Bewegung  und 
Emptindung  ein,  die  sich  rasch  vom  Centrum  zur  Peripherie  weiter 
verbreitet.  Die  Capillaren  an  der  Injectionsstelle  verengern  sich  be- 
deutend,  ebenso  die  grosseren  Gefiisse,  wie  V.  cava  und  Aorta  ab- 
dominalis,  bei  directer  Application. 

Die  Versuchsreihe  in  Bezug  auf  die  Saponin  wirkung  bei  Warm- 
bliitern, wobei  das  Gift  mittelst  Injection  in  die  V.  jugularis  dem 
Korper  einverleibt  wurde,  ergab  im  Wesentlichen:  Sinken  der  Herz- 
frequenz,  mit  endlichem  Stillstand  des  Herzens  in  der  Systole,  wobei 
die  Arbeit  der  Ventrikel  friiher  als  die  der  Vorhofe  sistirt,  Sinken  des 
Blutdrucks  nach  primarer  Steigerung,  Sinken  der  Temperatur  und  der 
Athemfrequenz.  Die  Lahmung  des  Blutdrucks  und  der  Respiration 
betrifft  hierbei  das  Centrum  dieser  Functionen  im  Gehirne.  Das  Riicken- 
mark  und  die  peripheren  Nerven  werden  bei  der  Injection  in  die  Venen 
nicht  gelahmt. 

Bei  Einfuhrung  von  Saponin  in  den  Magen  sinken  ebenfalls  Blut- 
druck,  Puls  - Athemfrequenz  und  Temperatur,  wenn  auch  langsam. 
Lahmungen  der  Extremitaten  traten,  wie  bei  Injection  in  die  Venen, 
nicht  ein.  Aenderungen  in  der  Qualitat  und  Quantitat  der  Excrete 
wurden  nicht  beobachtet. 

In  einer  zweiten  Arbeit  bespricht  Kohler1)  den  Antagonismus 
der  physiologischen  Wirkungen  des  Saponins  und  Digitalins.  Aus  der- 
selben  soil  hervorgehen,  dass  bei  kleinen  Dosen,  die  in  das  Blut  der 
Frosche  eingefilhrt  werden,  folgender  Antagonismus  zwischen  beiden 
Giften  bestehe:  die  durch  Saponin  zum  Sinken  gebrachte  Herzfrequenz 
werde  zur  Norm  gehoben  durch  die  Einfuhrung  von  Digitalin  in  den 
Korper  und  auch  umgekehrt.  Bei  grossen  Dosen  aber  verschwinde 
dieser  Antagonismus  und  im  Gegentheil  trete  nun  der  Tod  durch  die 
vereinte  Wirkung  beider  Gifte  rascher  ein,  als  durch  die  Wirkung 
eines  jeden  derselben  fur  sich. 

Ich  habe  die  Arbeiten  von  Pelikan  und  Kohler  deshalb  ge- 
nauer  besprochen,  weil  sie  fur  die  Kenntniss  der  Saponinwirkung  die 
grundlegenden  gewesen  sind.  Die  Pelikan’sche  Arbeit  beriihrt  ausser- 
dem  die  uns  hier  interessirenden  physiologischen  Wirkungen  des  Senegins. 

Ausser  den  schon  besprochenen  Arbeiten  existirt  eine  grosse  Reihe 


*)  Ueber  den  Antagonismus  der  physiologischen  Wirkungen  des  Saponins 
und  Digitalins.  Archiv  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakologie.  1873.  Bd.  1.  H.  2.  p.  188. 
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von  Untersuchungen,  die  sich  auf  die  physiologischen  Wirkungen,  so- 
wohl  des  gewohnlichen  Saponins,  als  auch  anderer  zur  Saponingruppe 
gehorenden  Korper  bezieht.  Es  sind  dies  die  Arbeiten  von  Schrotl  x), 
Eulenburg *  2),  Buchheim  und  Eisenmenger3),  Scharling  4), 
Dr  agendo  rff  und  Bohm5),  Fedotow6),  Przybyszewsky7), 
Keppler8),  Lautenbach9),  Scherschenewitsch10),  Loque 
Marius11),  Lhomme  12),  Robert 13),  Tufanow  14),  Pachorukow13). 

Die  durch  Pelikan  entdeckte  und  von  Kohler  bestatigte  an- 
asthesirende  Wirkung  des  Saponins  wurde  spater  von  Eulenburg, 
Przybyszewsky  und  Keppler  auch  anMenscben  untersucht.  Keppler, 
der  durch  eine  Selbstinjection  von  0,1  g Handelssaponin  nach  Gtagigem 
Krankenlager  fast  ums  Leben  gekommen  war,  entschied  die  Frage 
uber  die  praktische  Anwendbarkeit  des  Saponins  im  negativen  Sinne. 
Aus  seinem  lebensgefahrlichen  Selbstversuche  erfolgt,  dass,  abgesehen 
von  den  durch  Resorption  des  Saponins  erzeugten  Allgemeinerscheinungen, 
das  Saponin  auch  an  der  Injectionsstelle  hochgradigste  Entziindungs- 
erscheinungen  bedingt,  und  „dass  daher  dem  Saponin  kein  Platz  unter 
den  chirurgisch  verwerthbaren  Anlistheticis  gebiihrta. 

Was  die  von  Pelikan  und  Kohler  betonte  muskellahmende 
Wirkung  des  Saponins  betrifft,  so  wurde  dieselbe  von  Buchheim  und 
Eisenmenger,  Przybyszewsky,  Fedotow,  Lhomme  genauer 
untersucht  und  bestatigt. 

Auf  die  zerstorende  Wirkung  des  Saponins  auf  rothe  Blut- 
korperchen  machten  zuerst  Fedotow  und  Przybyszewsky  auf- 
merksam.  Besonders  genau  wurde  das  Saponin  in  dieser  Beziehung 
von  Schersche ue witsch  studirt. 

Mit  der  Wirkung  des  Saponins  auf  das  Herz  beschliftigten  sich 
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ausser  Pelikan  und  Kohler  aueh  Bohm,  Fed  o tow,  Marius, 
Lhom  in  e. 

Wie  aus  dem  Mitgetheilten  ersichtlich,  ist  eine  ganze  Reihe  von 
Wirkungen  des  bis  dahin  so  genannten  Saponins  auf  die  verschiedenen 
Organe  des  Korpers  bekannt. 

Nun  war  aber  sebon  von  Bohm1)  die  Bebauptung  ausgesproehen, 
dass  reines  Saponin  weniger  energiseh  wirke  wie  unreines.  Es  lag 
die  Annahme  nahe,  dass  nicht  vollkommen  reines  Saponin  nocb  einen 
zweiten  Korper  entbalte,  dem  die  Giftigkeit  in  grosserem  Masse  zu- 
kommt.  Durch  Stiitz2)  einerseits  und  Robert3)  andererseits  wurde 
dann  diese  Frage  in  der  Weise  entschieden,  wie  sie  oben  in  der  Arbeit 
von  Pachorukow  dargestellt  worden  ist. 

Eine  auf  die  Wirkungen  der  Polygalasaure  direct  bezuglicbe 
Litteratur  giebt  es  gar  nicht  und  liber  die  physiologische  Wirkung 
speciell  des  Senegins  existiren  nur  wenige  Untersuchungen. 

Quevenne  fiitterte  Hunde  mit  dieser,  von  ihm  bekanntlich  Poly- 
galasiiure  genannten  Substanz  und  constatirte,  dass  bei  einer  Dosis 
von  0,2  g nacb  5 — 10  Minuten  Erbrechen,  und  bei  einer  Dosis  von 
0,4  g ausser  Erbrechen  und  Erschwerung  der  Respiration  nach  3 Stunden 
der  Tod  eintrat.  Ferner  injicirte  Quevenne  H unden  0,1  g der  Sub- 
stanz in  die  Vena  jugularis  und  konnte  ausser  Erbrechen  bis  zum 
Tode  der  Tbiere,  der  nacb  2 l/a  Stunden  zu  erfolgen  pflegte,  keine 
anderen  Erscheinungen  constatiren.  Subcutane  Injectionen  von  0,2  und 
sogar  von  0,4  g verliefen  ohne  jeglicben  Effect.  Die  Obductionen  der 
gestorbenen  Tbiere  ergaben:  Ueberfiillung  des  rechten  Ventrikels  mit 
dunklem  fliissigen  Blute,  wiihrend  der  linke  leer  war.  In  der  Trachea 
und  den  Bronchien  reicbliche  Mengen  von  Schleim,  ebenso  wie  im 
Magen  und  im  Oesophagus.  Die  Schleimhaute  des  Oesophagus,  Magens, 
Duodenums  und  Jejunums  zeigten  starke  Injection. 

Pelikan,  der  mit  Senegin  an  Froscben  experimentirte  und  dessen 
Wirkung  er  mit  derjenigen  der  anderen  von  ihm  untersuchten  Saponin- 
korper  verglicb,  konnte  nur  einen  quantitativen  Unterschied  constatiren. 
Die  Resultate  seiner  Untersuchung  babe  icb  sebon  oben  mitgetheilt. 

Sc  hr  off4)  untersuchte  die  physiologische  Wirkung  des  Senegins 
am  Menschen.  Er  wandte  das  Senegin  zu  0,02,  0,1  und  zu  0,2  g an 
und  fasst  die  dabei  gewonnenen  Resultate  in  folgende  Worte  zusammen: 
„Geschmack  ekelhaft,  etwas  bitter,  die  Empfindung  des  Kratzens  im 
Halse  erzeugend ; die  grosseren  Gaben  bewirkten  Hustenreiz,  eine  ver- 
mebrte  Absonderung  von  Schleim  in  den  Luftwegen  durch  mehrere 
Stunden ; auf  die  Hautausdiinstung  und  Harnabsonderung  waren  sie 
ohne  Einfluss,  ebenso  wenig  auf  die  tibrigen  Verricbtungen  des  Korpers. “ 

Boh m priif'te  die  physiologischen  Wirkungen  des  von  Christoph- 
sobn  dargestellten  Senegins  und  fand  dasselbe  ganz  unwirksam.  „Die 
Verunreinigungen  resp.  die  nocb  nicht  geniigend  mit  Baryt  bebandelten 
Saponine  zeigten  deutliche  Herzwirkung.  1 ccm  der  cone,  wiisserigen 
Losung  bewirkte  Herzstillstand  in  der  Systole;  nacb  l1^  Stunden  war 
der  Froscb  todt.“ 

*)  Siehe  bei  Chris  to phsolm. 

2)  Stiitz,  Ueber  das  Saponin.  Liebig's  Anna],  der  Chemie.  Bd.  218.  p.  231. 

3)  Robert.  Siehe  das  Citat  auf  der  vorhergehenden  Seite. 

4)  Schroff,  Lehrbuch  der  Pharmakologie.  Wien  1868.  p.  390—392. 
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Wie  aus  der  kurzen  historischen  Uebersicht  der  physiologischen 
Untersuchungen  liber  Senegin  hervorgeht,  sind  die  pharmakologiscken 
Wirkungen  desselben  auf  den  Thierkorper  sehr  wenig  bekannt.  In 
nachfolgenden  Seiten  will  ich  die  Resultate  meiner  Versuche  nieder- 
legen,  wobei  ich  mir  vollkommen  bewusst  bin,  dass  dieselben  den  Gegen- 
stand  keineswegs  allseitig  beleucbten. 

II.  Wirkung  des  Senegins  bei  localer  Application. 

1.  Wirkung  auf  Schleimhaute. 

Das  Senegin  schmeckt  unangenehm  scharf  und  binterlasst  ein 
Kratzen  im  Halse;  sein  Staub  erregt  beftiges  Brennen  und  Niesen. 
Pinselt  man  sicb  den  Raehen  mit  einer  2 — 3°/o  igen  wasserigen  Losung 
des  Senegins  ein,  so  entsteht  ein  langanhaltendes  Rauspern,  Speien 
und  Husten.  Bringt  man  eine  Spur  der  Substanz  in  Staubform  oder 
einen  Tropfen  der  2 — 3 °/o  igen  Losung  in  den  Conjunctivalsack  einer 
Katze,  so  werden  die  Lider  sofort  stark  zusammengekniffen ; nach 
kurzer  Zeit  rothet  sicb  die  Conjunctiva  und  es  fliessen  reichlicb  Tbranen. 
Nach  6 Stunden  erscbeint  die  Conjunctiva  odematos  gescbwellt  und  sie 
secernirt  ein  zabes  triibes  Secret.  Die  Pupille  ist  hochgradig  verengt. 
Am  nachsten  Tage  wird  jedocb  das  Secret  schon  fliissiger  und  nimmt 
an  Menge  ab ; auch  die  Rotbung  und  Schwellung  wird  geringer  und 
am  dritten  Tage  ist  das  Auge  vollkommen  normal. 

2.  Wirkung  auf  den  Muskel. 

Um  die  Wirkung  des  Senegins  auf  den  Muskel  zu  studiren,  ver- 
fuhr  ich  in  der  Weise,  dass  ich  den  isolirten  Muskel  des  Froscbes  mit 
Seneginlosungen  versebiedener  Concentrationen  in  Contact  brachte. 
Ich  benutzte  dazu  fast  ausschliesslich  den  Muse,  sartorius.  Derselbe 
wurde  mit  moglichster  Scbonung  aus  dem  lebenden  Froscbe  heraus- 
priiparirt,  von  seinen  Insertionspunkten  abgelost  und  in  Seneginlosung 
untergetauebt. 

Da  ich  mit  ziemlicb  verdunnten  Seneginlosungen  experimentirte, 
so  konnte  ich  zu  diesen  Experimenten  niebt  gewohnlicbe  Losungen  von 
Senegin  in  destillirtem  Wasser  benutzen,  weil  destillirtes  Wasser  an  und 
fur  sich  auf  den  Muskel  giftig  wirkt.  TTm  diese  Feblerquelle  zu  ver- 
meiden,  stellteich  mir Losungen  vonSenegin  in  0,75°/oiger Ivocbsalzlosung 
dar.  Nachdem  der  Muskel  in  solche  Seneginkochsalzlosungen  hinein- 
gelegt  worden  war,  untersuebte  ich  seine  Erregbarkeit  gegen  den 
faradischen  Strom.  Gleicbzeitig  batte  ich  einen  zweiten  Muse,  sartorius 
des  Froscbes  zur  Controlle  in  reine  0,75°/oige  Kochsalzlosung  gelegt. 

Wahrend  der  Controllmuskel,  der,  wie  gesagt,  in  0,75°/oige  Koch- 
salzlosung  untergetauebt  war,  stundenlang  seine  Erregbarkeit  gegen 
den  faradischen  Strom  beibehalt  und  keinerlei  Veranderung  in  Bezug 
auf  seine  Lange  und  Farbe  aufweist,  bemerkt  man,  dass  der  andere 
Muskel  sofort  nach  der  Eiutragung  in  die  Seneginkochsalzlosungen 
von  versebiedener  Concentration  sicb  plotzlich  vei’ktirzt;  gleichzeitig 
verandert  er  dabei  seine  natiirliche  Farbe  und  wird  blasser,  seine  Con- 
sistenz  sebeint  erhoht.  Wird  der  Muskel  in  eine  1 °/o  ige  Senegin- 
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kochsalzlosung  gethan,  so  verliert  er  sofort  seine  Erregbarkeit : selbst 
die  stiirksten  faradiscken  Strome  vermogen  keine  Zuckung  hervorzu- 
rufen.  So  verhalten  sich  Seneginlosungen  von  l°/o  bis  0,1  °/o.  Erst 
bei  einer  Concentration  von  0,05 °/o  beobaehtet  man  ein  nur  allmiihliges 
Sinken  der  Erregbarkeit  gegen  den  faradischen  Strom:  zuerst  ver- 
scbwinden  die  Zuckungen  bei  der  Application  von  schwachen  Stromen 
und  nacb  drei  Minuten  sind  auch  die  starksten  Strome  nicht  im  Stande, 
Zuckungen  hervorzurufen.  Bei  einer  Concentration  von  0,01  °/o  dauert 
die  Erregbarkeit  des  Muskels  10  Minuten. 

Untersucht  man  mikroskopiscb  den  abgestorbenen  Muskel  und 
betrachtet  die  zerzupften  Muskel biindel,  so  sieht  man,  dass  die  Quer- 
streifung  fast  vollkommen  verschwunden  ist,  die  Langsstreifung  da- 
gegen  deutlicber  bervortritt.  Wo  eine  Querstreifung  erhalten  ist,  zeigt 
dieselbe  nicht  das  gewohnliche  Bild:  die  Querlinien  verlaufen  wellen- 
formig,  sind  verbogen,  stellweise  ganz  unterbrochen.  Der  Muskelinhalt 
ist  getriibt  und  weist  eine  feine  Kornung  auf. 

Werden  3 Tropfen  einer  l°/oigen  wasserigen  Seneginlosung  in 
die  Oberschenkelmusculatur  des  Frosckes  injicirt,  so  erscheint,  nacb 
3 Minuten,  diese  Extremitiit  vollkommen  gelahmt.  Bei  Bewegungen 
wird  das  gelakmte  Bein  nachgeschleppt;  die  Reflexerregbarkeit  ist  er- 
loscben:  weder  mecbanische,  chemiscbe  noch  electriscke  Reize  erzeugen 
die  geringsten  Bewegungen.  Das  nicht  vergiftete  Bein  reagirt  auf  die 
geringsten  Reize.  Die  Muskeln,  die  vom  Gift  erreicht  worden  sind, 
erscbeineu  blasser  und  harter,  als  die  tibrigen;  ihre  mikroskopische 
Structur  ist  vollstiindig  veriindert:  keine  Spur  von  Querstreifung,  der 
Muskelinhalt  getriibt  und  kornig. 

Aus  allem  Obigen  geht  hervor,  dass  das  Senegin  ein  Gift  ist, 
welches  bei  directem  Contaete  mit  den  Muskeln  in  nur 
0,01°/oiger  Losung  die  Vitalitat  derselben  aufhebt.  Beim 
Sapotoxin  ist  dies  zwar  auch  der  Fall,  aber  erst  bei  weit  stitrkerer 
Concentration. 


Versuch  I. 

Es  werden  die  Muse,  sartorii  aus  einem  lebenden  Frosche  mit 
moglichster  Schonung  herauspraparirt.  Der  eine  Muse,  wird  in  eine 
Losung  von  0,2  g Senegin  auf  20,0  ccm  Kochsalzlosung  (0,75°/o), 
der  andere  zur  Controlle  in  eine  reine  0,75  °/o  ige  Kochsalzlosung  unter- 
getaucht ; sofort  nach  dem  Eintauchen  des  Muskels  in  die  Senegin- 
NaCl-Losung  verklirzt  er  sich,  wird  blass  und  verliert  seine  Erregbar- 
keit selbst  gegen  den  starksten  faradischen  Strom.  Der  Controllmuskel 
bleibt  viele  Stunden  lang  erregbar. 

Versuch  II. 

Anordnung  des  Versuches  wie  oben.  Die  Seneginkochsalzlosung 
wird  lOfach  mit  0,75°/oiger  Kochsalzlosung  verdlinnt.  Dasselbe  Re- 
sultat.  Erst  bei  einer  abermaligen  Verdunnung  mit  der  doppelten 
Menge  NaCl- Losung  tritt  ein  allmahliges  Sinken  der  Muskelerregbarkeit 
gegen  den  faradischen  Strom  auf.  Zuerst  verschwinden  die  Zuckungen 
bei  der  Application  von  schwachen  Stromen  und  nach  3 Min.  bleibcn 
auch  die  starksten  Strome  ohne  Erfolg. 


76 


Senegin. 


Versuch  III. 

Einem  Frosche  werden  3 Tropfen  einer  l°/oigen  Seneginlosung 
in  die  Oberschenkelmusculatur  des  rechten  Beines  injicirt.  Nach  Ver- 
laut'  von  3 Minuten  erscheint  das  rechte  Bein  vollkommen  gelahmt; 
selbst  die  stiirksten  faradischen  Strom e sind  nicht  im  Stande,  Zuckungen 
in  diesern  Beine  hervorzurufen.  Das  linke  Bein  reagirt  auf  den 
sckwiicksten  faradischen  Strom.  * 

3.  Wirkung  auf  den  peripheren  Nerven. 

Zur  Untersuchung  der  Seneginwirkung  auf  den  peripheren  Nerven 
verfuhr  ich  nach  demselben  Princip,  wie  bei  der  Untersuchung  auf 
den  Muskel.  Als  Untersuchungsobject  diente  mir  ausschliesslich  der 
Nerv.  ischiadicus  des  Frosches,  welchen  ich  mit  moglichster  Meidung 
von  Quetschung  und  Zerrung  in  moglichst  grosser  Ausdehnung  frei- 
legte  und  so  abtrennte,  dass  er  mit  der  Unterschenkelmusculatur  in 
Zusammenhang  blieb.  Darauf  durchschnitt  ich  den  Oberschenkel  dicht 
oberhalb  des  Kniegelenkes.  Der  Nerv  wurde  in  Seneginkochsalzlosungen 
verschiedener  Concentrationen  untergetaueht,  wahrend  der  Unterschenkel 
und  Fuss,  die  von  Haut  bedeckt  blieben,  in  reine  0,75°/oige  Kochsalz- 
losung  gethan  wurden.  Dann  wurde  die  Erregbarkeit  des  Nervs  gegen 
den  electrischen  (faradischen)  Strom  gepruft. 

Iu  einer  2°/oigen  Seneginkochsalzlosung  trat  vollstandiger  Ver- 
lust  der  Erregbarkeit  des  Nerven  nach  10  Minuten  ein : selbst  die 
stiirksten  faradischen  Strome  waren  nicht  im  Stande,  die  geringsten 
Zuckungen  im  zugehorigen  Unterschenkel  zu  erzeugen.  Das  Sinken 
der  Erregbarkeit  ging  allmahlig  von  Statten : nach  der  achten  Minute 
blieben  schwache  Strome,  durch  den  Nerv  durchgeleitet,  ohne  Erfolg, 
wahrend  starke  noch  Zuckungen  im  zugehorigen  Unterschenkel  her- 
vorriefen. 

Audi  bei  diesen  Versuchen  stellte  ich  ein  iihnliches  Praparat  zur 
Controlle  auf,  wobei  der  Nerv  auch  in  reine  0,75°/oige  Kochsalzlosung 
kam.  Der  Nerv  dieses  Controllpraparates  blieb  viele  Stunden  lang 
selbst  gegen  die  schwiichsten  faradischen  Strome  empfindlich. 

Bei  einer  l°/oigen  Seneginkochsalzlosung  blieb  der  Nerv  20  Min., 
bei  einer  0,5°/oigen  1 Stunde  20  Min.  und  endlich  bei  einer  0,05°/oigen 
4 Stunden  lang  lebensfahig.  Die  mikroskopische  Untersuchung  des 
Nerven,  selbst  desjenigen,  der  mit  der  2°/oigen  Losung  in  Contact 
gewesen  war,  ergab  keinerlei  Veranderungen. 

Aus  den  angegebenen  Versuchen  erfolgt,  dass  das  Senegin  die 
Lebensfahigkeit  nicht  nur  der  Muskeln,  soudern  auch  der 
Nervenstamme,  selbst  noch  bei  einer  Verdiinnung  von  1 : 2000, 
aufzuheben  im  Stande  ist.  Die  Wirkung  auf  den  Muskel 
ist  aber  eine  raschere  und  energischere  als  die  auf  den 
Nerven stamm.  Ob  die  der  Scheide  entbehrenden  Endorgane  der 
Nerven  schneller  gelahmt  werden  als  der  Stamm,  weiss  ich  nicht. 

Versuch  IV. 

Der  Nerv.  ischiadicus  eines  lebenden  Frosches  wird  mit  mog- 
lichster Schonung  und  in  moglichst  grosser  Ausdehnung  so  heraus- 
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praparirt,  dass  er  mit  dem  Unterschenkel  und  Fusse  in  Zusammen- 
hang  bleibt. 

Die  Extremitat,  von  Haut  bedeckt,  kommt  in  ein  Sehalcken  mit 
0,75°/oiger  NaCl-Losung,  der  Nerv  in  ein  anderes  mit  einer  Losung 
von  0,4  g Senegin  auf  20,0  com  pbysiologischer  Ivochsalzlosung. 

5 Min.  nacli  dem  Eintauchen  rufen  schwache  faradische  Strome 
durch  den  Nerven  geleitet  schwache,  starke  Strome  — starke  Zuckungen 
in  der  Extremitat  hervor. 

8 Min.  nach  dem  Eintauchen.  Schwache  Strome  bleiben  ohne 
Erfolg,  starke  — rufen  nur  schwache  Zuckungen  hervor. 

10  Min.  nach  dem  Eintauchen.  Audi  der  stiirkste  Strom  erzeugt 
keine  Reaction  in  der  Extremitat. 

Versuch  V. 

Anordnung  des  Versuches  wie  frtiher.  Der  Nerv  wird  in  eine 
Losung  von  0,2  g Senegin  auf  20,0  ccm  einer  physiologischen  NaCl* 
Losung  untergetaucht. 

Auch  hier  allmahliges  Sinken  der  Nervenerregbarkeit.  20  Min. 
nach  dem  Eintauchen  erlischt  die  Nervenerregbarkeit  vollkommen. 

Versuch  VI. 

Die  Seneginlosung  wird  halb  so  schwach  genommen,  wie  oben 
(0,1  g Senegin  auf  20,0  ccm  NaCl-Losung).  Nach  1 Stunde 
20  Min.  erlischt  die  Nervenerregbarkeit.  Bei  einer  lOfachen  Ver- 
diinnung  der  Seneginkochsalzlosung  (0,1  g Senegin  auf  200,0  ccm 
NaCl-Losung)  erlischt  die  Nervenerregbarkeit  nach  4 Stunden. 

4.  Wirkung  auf  das  Herz. 

Diese  kann  man  durch  folgenden,  allerdings  groben  Versuch  sehr 
rasch  und  einfach  sichtbar  machen. 

Wird  einem  Frosche  das  Herz  freigelegt  und  tropfenweise  eine 
l°/oige  wiisserige  Seneginlosung  auf  dasselbe  getraufelt,  so  beobachtet 
man  beim  dritten  Tropfen  eine  Verlangsamung  der  Herzfrequenz.  Mit 
jedem  nachsten  Tropfen  fallt  die  Herzfrequenz  und  mit  dem  18.  Tropfen 
bleibt  das  Herz  in  der  Systole  still  stehen.  Gleichzeitig  mit  dem  Sinken 
der  Herzfrequenz  gehen  anderartige  Veriinderungen  in  der  Ventrikel  - 
arbeit  des  Herzens  einher.  Die  diastolische  Ausdehnung  des  Ventrikels 
wird  kleiner  und  kleiuer.  Man  sieht,  wie  die  in  den  Ventrikel  ein- 
strtimende  Blutmenge  geringer  wird,  indem  die  Blutsaule,  die  in  ihn 
hineindringt,  sich  allmiihlig  verschmalert  und  endlich  ganz  verschwindet. 
Wahrend  die  Kammer  sich  anfangs  gleichmiissig  ausdehnt  und  contrahirt, 
sieht  man  bald,  dass  die  Arbeit  nicht  mehr  von  alien  Abschnitten  der- 
selben  gleichmiissig  geliefert  wird:  einige  Abschnitte  des  Ventrikels 
dehnen  sich  in  der  Diastole  nicht  mehr  aus,  so  dass  die  Herzoberfhicko 
wellenformig  wird.  Die  sich  noch  ausdehnenden  Partien  der  Kammer 
werden  immer  geringer  und  endlich  bleibt  der  Ventrikel  in  toto  con- 
trahirt. Die  Vorhofe  arbeiten  'immer  kriiftiger  und  liinger,  als  der 
Ventrikel. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  eines  solchen  Herzens  ergiebt 
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vollstandigen  Schwund  der  Querstreifung,  Trubung  und  Kornung  des 
Muskelinhaltes. 

Ganz  dieselben  Vertinderungen,  nur  langsamer  eintretend,  beob- 
acbtet  man,  wenn  man  einem  Frosch  12  mg  Senegin  unter  die  Riicken- 
haut  injicirt  und  darauf  durch  Fensterung  das  Herz  treilegt. 

Schoner  verlauft  der  Versuch,  wenn  man  das  herausgeschnittene 
normale  Froschherz  am  W ill iams’schen  Apparate  arbeiten  lasst.  Als 
Durchstromungsflussigkeit  benutzte  ich  dabei  ein  Gemisch  aus  1 Tb. 
Blut  : 4 Tb.  0,75°/oiger  Koehsalzlosung.  Mit  dieser  Flussigkeit  durch- 
stromte  ich  das  Froschherz  so  lange,  bis  die  Herzfrequenz  und  die  pro 
Minute  gelieferte  Blutmenge  constant  blieben.  Sobald  diese  Constanz 
sich  eingestellt  hat,  liess  ich  das  mit  Senegin  versetzte  Biut  durch- 
stromen. 

Wurde  der  Durchstromungsflussigkeit  0,02  g Senegin  (auf  25  ccm 
des  oben  angegebenen  Blutkochsalzgemisches)  hinzugesetzt,  so  trat  nach 
l1^  Minuten  vollkommener  Herzstillstand  in  der  Systole  ein.  Die 
Arbeit  des  Herzens  ist  auf  Null  gesunken.  Wahrend  vor  dem  Sene- 
ginzusatz  zur  Durchstromungsflussigkeit  das  Herz  5,0  ccm  Blut  pro 
Minute  lieferte,  wird  jetzt,  nach  der  Vergiftung,  auch  nicht  ein  Tropfen 
in  das  Gefass  getrieben. 

Die  dem  vollkommenen  Herzstillstand  vorausgehenden  Verande- 
rungen  in  der  Ventrikelarbeit  sind  dieselben,  wie  beim  Auftraufeln  der 
Seneginlosung  auf  das  freigelegte  Froschherz.  Auch  hier  sehen  wir, 
wie  die  diastolische  Ausdehnung  der  Rammer  immer  kleiner  und  kleiner 
wird;  wie  dann  nur  einzelne  Abschnitte  an  der  Diastole  Theil  nehmen, 
wahrend  andere  im  contrahirten  Zustande  verharren,  so  dass  die  Ober- 
fliiche  des  Yentrikels  in  Falten  gelegt  erscheint,  und  wie  endlich  das 
Herz  in  toto  contrahirt  bleibt  und  fitr  immer  starr  ist.  Mit  der  Digi- 
talinsystole  hat  die  Seneginsystole  nattirlich  nichts  Aehnliches. 

Ganz  anders  verlauft  das  Vergiftungsbild,  wenn  das  Gift  in  gleicli- 
bleibenden  kleinen  Dosen  allmahlig  bis  zum  Herzstillstand  der  Durch- 
stromungsflussigkeit hinzugesetzt  wird.  Ich  fing  gewohnlich  mit  4 mg 
Senegin  (auf  25  ccm  Blut)  an  und  beobacbtete  die  Herzfrequenz  und 
die  pro  Minute  gelieferte  Blutmenge  wahrend  10  Minuten.  Nach  je 
10  Minuten  Beobachtung  setzte  ich  neue  4 mg  hinzu.  Immer  trat 
der  Herzstillstand  bei  mittelgrossen  Herzen  erst  bei  einer  Gesammt- 
dosis  von  12  mg  ein,  wahrend  beim  Sapotoxin  dazu  schon  3 mg  ge- 
nugen.  Die  ersten  4 mg  bedingten  hier  im  Gegentheil  eine  Vermehrung 
der  Herzarbeit,  so  stieg  z.  B.  im  Versuch  VIII  die  vor  der  Vergiftung 
gelieferte  Blutmenge  von  5,5  ccm  pro  Minute  auf  7,0.  Die  Pulsfre- 
quenz  blieb  fast  unveriindert.  Bei  einer  folgenden  Vergiftung  mit 
4 mg  sehen  wir  ein  geringes  Sinken  der  Herzarbeit  eintreten  und  bei 
der  dritten  Vergiftung  mit  4 mg  fallt  die  Herzarbeit  mit  einem  Schlage 
auf  Null.  Ein  bedeutendes  Sinken  der  Herzfrequenz  tritt  erst  ganz 
zuletzt  auf. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  sammtlicher  durchstromten 
Froschherzen  zeigte  eine  totale  Zerstorung  der  teineren  Structur  des 
Herzmuskels. 

Aus  allem  Obigen  ergiebt  sich,  dass  das  Senegin  sowohl  bei 
directer  Application  auf  das  freigelegte  Froschherz,  sowie 
auch  bei  Durchstromung  des  Herzens  mit  vergiftetem  Blute 
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die  Arbeitsleistung  des  Herzens  nachvorausgegangener  Stei- 
gerung  herabsetzt,  ja  aufhebt.  Die  Insufficienz  des  Herz- 
muskels  ist  w a brscheinlich  bedingt  dureh  Coagulation  des 
Myosins. 

Die  Frequenz  der  Herzcontractionen  veriindert  sich  im 
Anfang  der  Vergiftung  nur  wenig,  erst  bei  hocbgradig  aus- 
gepragter  Insufficienz  des  Herzmuskels  tritt  ein  bedeutendes 
Sinken  derselben  ein. 


1. 

2. 

3. 

4. 

5. 


Zeit. 


Versuch  VII. 

Herzfrequenz 
pro  Minute. 


Menge  des  ge- 
lieferten  Blutes 
in  ccm. 


Zeit. 


Normales  Blut. 
Minute  50  5,0 

48  5,0 

48  5,0 

Senegin  0,02  : 25,0  Blut. 

Minute  40  0,3 

a 0 0,0 


33 

33 


Herzfrequenz 
pro  Minute. 


Menge  des  ge- 
lieferten  Blutes 
in  ccm. 


9.  Minute 
Noch  Senegin 
3.  Minute 
6.  „ 


41 

0,004 

34 

0 


6,5 


25,0  Blut. 

1,0 


Versuch  IX. 

Normales  Blut. 


1.  Minute 
3.  „ 


48 

45 


0,0 


6,5 

6,0 


Versuch  VIII. 

6-  53 

45 

6,0 

9.  . 

45 

6.0 

Normales  Blut. 

Senegin  0,004  : 25,0  Blut. 

1. 

Minute 

44 

4,5 

3.  Minute 

44 

7,0 

3. 

33 

46 

5,5 

6.  „ 

46 

8,0 

6. 

33 

47 

5,5 

9-  a 

48 

9,0 

9. 

7] 

46 

5,5 

Noch  Senegin  0,006 

25,0  Blut. 

Senegin  0,004  : 2E 

»,0  Blut. 

3.  Minute 

46 

8,5 

3. 

Minute 

45 

6,5 

6-  „ 

44 

7,0 

6. 

53 

44 

7,0 

9-  „ 

40 

6.0 

9. 

33 

44 

7,0 

Noch  Senegin  0,002 

25,0  Blut. 

Noch  Senegin  0,004 

25,0  Blut. 

1.  Minute 

32 

4,0 

3. 

Minute 

41 

6,5 

2-  33 

30 

0,5 

5.  Wirkungen  auf  das  Blut. 

Wird  zu  etwa  5 ccm  defibrinirten  Blutes  1 ccm  einer  2°/oigen 
Seneginlosung  hinzugesetzt  und  lasst  man  durch  vorsicbtiges  Scbiitteln 
beide  gut  mit  einander  sicb  mischen,  so  sieht  man  sofort  eine  Veran- 
derung  im  Blute  eintreten.  Dasselbe  erscheint  im  auffallenden  Licbte 
schwarz,  im  durchfallenden  — in  diinner  Schicht  oder  mit  0,75°/oiger 
Kocbsalzlosung  verdiinnt  — scbon  rubinrotb.  Das  Hamoglobin  hat 
sich  vom  Stroma  getrennt,  im  Blutserum  aufgelost  und  die  entfarbten 
Stromata  haben  sicb  zu  Boden  gesenkt.  Das  Blut  ist  lackfarben 
geworden. 

Die  spektroskopische  Untersuchung  des  mit  Senegin  versetzten 
Blutes  zeigt  die  zwei  fur  Oxyhamoglobin  charakteristischen  Absorptions- 
streifen,  die  nach  Zusatz  von  reducirenden  Agentien  zu  einem  ver- 
schmelzen,  welcher  aber  relativ  breit  ist. 
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Um  nun  zu  bestimmen,  wie  gross  die  zerstorende  Kraft  des 
Senegins  auf  die  rothen  Blutkorperchen  ist,  verfuhr  ich  in  folgender 

Weise.  _ 

In  je  ein  Reagensglas  wurde  1 ccm  defibrinirten  Blutes  mit  18  ccm 

0,75°/0iger  Ivochsalzlosung  verdunnt  und  dann  je  1 ccm  wasseriger 
Seneginlosung  verschiedener  Concentrationen  zugesetzt,  die  Mischung 
gut  durchgeschuttelt  und  ruhig  steben  gelassen. 

Zur  Controlle  wurde  ein  Reagensglas,  das  1 ccm  Blut  mit  19  ccm 
der  Ivochsalzlosung  verdunnt  enthielt,  aufgestellt. 


Menge  des  einge- 

tragenen  Senegins  Verdunnungszahl . 

in  Gramruen. 


I.  enthalt  die  Con  troll  portion. 


II. 

0,0200 

1 : 

1000 

III. 

0,0100 

1 : 

2000 

IV. 

0,0050 

1 : 

4000 

V. 

0,0025 

1 : 

8000 

VI. 

0,0012 

1 : 

16000  \ 

VII. 

0,0005 

1 : 

: 32000  ) 

Vollstandige  Auflosung  des  Blutes 
trat  ein  nach: 


2 Minuten. 

35  Minuten. 

1 Stunde  19  Minuten. 

20  Stunden. 

Auch  nacli  24Stunden  keine  vol- 
lige  Auflosung  bemerkbar, 
wohl  aber  eine  theilweise. 


Wie  aus  der  vorstebenden  Tabelle  ersicbtlicb  ist,  tritt  eine  voll- 
standige  Auflosung  nur  in  den  Glasern  II — V ein;  in  den  ubrigen 
(VI  und  VII)  konnte  man  selbst  nach  24  Stunden  nur  Spuren  von 
Auflosung  bemerken.  In  drei  weiteren  Glasern  (VIII — X)  batten  sicb 
die  gefarbten  Blutkorperchen  zu  Boden  gesenkt  und  das  darliber  be- 
findliche  Serum  unterscbied  sich  in  nicbts  von  der  Fiirbung  des  Serums 
im  Controllglase.  Wir  sind  demnacb  berechtigt,  aus  diesem  Versuche 
den  Schluss  zu  ziehen,  dass  das  Senegin  bis  zu  einer  Verdiinnung 
von  1 : 8000  eine  vollstandige  Trennung  des  Hamoglobins 
vom  Stroma  zu  Wege  zu  bringen  im  Stande  ist. 

Um  die  Details  der  Einwirkung  des  Senegins  auf  die  rothen 
Blutkorperchen  zu  studieren,  verfuhr  ich  in  der  Weise,  dass  ich  von 
einem  lebenden  Frosche  etwas  Blut  in  0,75°/oiger  Ivochsalzlosung  auf- 
fing  und  einen  Tropfen  von  dieser  gut  durch  geschuttelten  Mischung 
auf  einen  Objecttrager  brachte.  Dicht  an  den  Bluttropfen  legte  ich 
einen  schmalen  Streifen  Filtratpapier.  Das  Deckglaschen  wurde  nun 
so  auf  den  Papierstreifen  gelegt,  dass  die  eine  Halfte  desselben  den 
Bluttropfen  bedeckte.  Liess  man  jetzt  von  der  anderen  Seite  unter 
das  Deckglaschen  einen  Tropfen  einer  Seneginlosung  laufen,  so  kam 
dieselbe  erst  allmahlig  mit  dem  Blute  in  Contact,  da  sie  durch  den 
Papierstreifen  hindurchfiltriren  musste.  So  liessen  sich  die  durch  das 
Senegin  an  den  Blutkorperchen  erzeugten  Veranderungen  bequem  beob- 
achten.  Fixirt  man  ein  Blutkorperchen,  so  sieht  man  zunachst  eine 
Veriinderung  in  der  Form  desselben  eintreten : das  langlich  elliptische 
Blutkorperchen  verwandelt  sich  in  ein  kugeliges  Gebilde;  gleichzeitig 
sieht  man  eine  Quellung  der  Blutzelle  sich  vollziehen.  Darauf  blasst 
sie  mehr  und  mehr  ab  und  der  Kern  wird  ausserst  deutlich.  Das 
Stroma  wird  endlich  so  blass,  dass  nur  ein  kernartiges  Gebilde  sicht- 
bar  bleibt,  welches  fast  wie  ein  weisses  Blutkorperchen  aussieht,  sich  aber 
von  den  normalen  Leucocyten  durch  seinen  kleinen  Umfang  unterscheidet. 
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Die  Zone  der  veranderten  Blutkorperchen  schreitet  vom  Rande  des 
Papierstreifens  weiter  vor:  ein  Blutkorperchen  wird  nach  dem  anderen 
ergriffen  und  bald  erscheint  das  ganze  Gesichtsfeld  von  einer  Menge 
von  lvernen  und  Kornchenhaufen  eingenommen ; von  Stroma  ist  kaum 
noch  etwas  zu  bemerken. 


III.  Wirkung  des  Senegins  bei  intravenoser  Injection. 

Zur  Untersuchung  der  Wirkung  des  Senegins  vom  Blute  aus  be- 
nutzte  ieh  fast  ausckliesslich  Katzen  und  nur  in  wenigen  Fallen  Hunde. 
Das  Gift  wurde  den  Thieren  in  die  Vena  jugularis  eingespritzt. 
Gleich  nach  der  Injection  mittlerer  Dosen  (6 — 8 mg  pro  Kilo)  von 
Senegin,  wonach  der  Tod  des  Thieres  20 — 40  Stunden  spater  einzu- 
treten  pflegte,  zeigen  die  Thiere  nichts  von  der  Norm  Abweichendes: 
sie  sind  ebenso  munter  wie  vor  der  Injection  und  verhalten  sich  im 
Ganzen  wie  gesunde  Thiere. 

Das  erste  Symptom  der  Vergiftung  ist  der  meist  8 — 10  Stunden 
nach  der  Injection  sich  einstellende  Appetitmangel.  Der  Durst 
der  Thiere  ist  ein  ungemein  grosser.  Sonst  liegen  sie  ganz  ruhig  in 
ihren  Kafigen.  Bald  darauf  stellen  sich  Nausea  und  Erbrechen 
ein.  Das  Erbrochene  besteht  aus  zahen  schleimigen,  gelb  gefarbten 
Massen,  denen  Speisereste  beigemengt  sind.  Durchfall  wurde  kein 
einziges  Mai  beobacbtet. 

5 — G Stunden  vor  dem  Tode  zeigt  sich  eine  Schwache  in  den 
Extrem  itaten.  Auf  die  Beine  gestellt,  halt  sich  das  Tbier  zwar  noch, 
ermudet  aber  sehr  schnell.  Die  ausgefiihrten  Gehbewegungen  zeichnen 
sich  durch  Unbeholfenheit  aus.  Diese  Schwache  nimmt  allmahlig  zu 
und  1 — 2 Stunden  vor  dem  Tode  liegt  das  Tbier  vollkommen  be- 
wegungslos.  Auf  die  Beine  gestellt,  konnen  sich  jetzt  die  Thiere  gar 
nicht  raehr  halten,  sie  fallen  sofort  um. 

Die  Respiration  wird  erst  gegen  das  Ende  zu  beschleuuigt,  und 
1 — 2 Stunden  vor  dem  Tode  wird  sie  muhsam  und  oberflachlich. 

Der  Herzschlag  wird  zu  dieser  Zeit  unregelmassig.  Auf  eine 
Reihe  rasch  auf  einander  folgender  Contractionen  treten  einige  lang- 
samere  Herzschlage  ein;  bald  stellen  sich  zwischen  einige  Pulse  erst 
kiirzere,  dann  langere  Pausen  ein. 

Der  Tod  tritt  unter  den  Erscheinungen  hochgradiger  Dyspnoe 
ein.  Krampfe  sah  ich  nur  in  einem  Falle  eintreten. 

Nie  konnte  ich  eine  Aenderung  in  der  Harnsecretion  constatiren: 
weder  quantitativ  noch  qualitativ  war  der  Harn  jemals  verandert. 

Die  Leichenstarre  war  in  alien  Fallen  stark  ausgesprochen  und 
trat  sehr  bald  nach  dem  Tode  ein. 

Die  durch  intravenose  Senegin  vergiftung  bewirkten 
anatomischen  Veranderungen  im  Organismus  der  Versuchs- 
thiere  tragen  im  Allgemeinen  die  Charaktere  der  Erstickung  und 
Blutauflosung. 

Die  Venen  waren  in  alien  zur  Section  gekommenen  Fallen 
strotzend  mit  dunkel  gefarbtem,  flussigem  Blute  gefullt,  wahrend  die 
grosseren  Arterien  vollkommen  leer  waren. 

In  der  Pericardialhohle  fand  sich  ein  Erguss  nur  dann,  wenn 

Kobert,  Arbeiten  des  pharmakologiscben  Institutes  zu  Dorpat.  Bd.  I.  0 
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den  Thieren  grosse  Dosen  Senegin  ins  Blut  eingefuhrt  wurden.  In 
einem  Falle  war  der  Erguss  rothlich  tingirt.  Bei  mittleren  Gaben  war 
die  Pericardialhohle  immer  leer. 

Das  Pericardium  viscerale  zeigte  fast  in  alien  Fallen  multiple 
Ecchymosen,  besonders  in  der  Gegend  des  rechten  Herzobres  und  des 
Sulcus  transversus  cordis. 

Das  Herz  war  gewohnlich  mit  Blut  gefiillt,  reichlicher  rechterseits, 
als  linkerseits.  Auch  hier  zeigte  das  Blut  dieselben  Charaktere  wie  in 
den  Yenen:  dunkle  Farbung  und  Fehlen  von  Gerinnseln. 

Im  Herzmuskel  fanden  sich  sebr  oft  Blutergiisse,  besonders 
in  den  Papillarmuskeln. 

Das  Endocardium  zeichnet  sich  durch  starke  Trlibung  aus. 
Die  Valvulae  bicuspidales  zeigten  in  alien  Fallen  ohne  Ausnahme  erne 
sulzige,  rothliche  Imbibition  ibrer  freien  Rander.  Dasselbe  gilt  von 
den  anderen  Klappen  des  Herzens,  docb  fand  sicb  dieser  Befund  an 
ihnen  nicht  so  regelmassig  wie  an  der  Bicuspidalis.  Diese  roth- 
liche, sulzige  Imbibition  der  freien  Klappenrander  erscheint 
wie  fiir  Quillajasaure  und  Sapotoxin  so  auch  fur  Senegin- 
vergiftung  geradezu  pathognomonisch,  denn  keine  einzige  Ver- 
anderung  trat  mit  einer  solchen  Constanz  wie  diese  auf.  Seltener 
schon  fanden  sich  Blutergiisse  in  die  Substanz  der  Klappen. 

An  den  Lungen  derjenigen  Thiere,  die  durch  kleine  und  mittlere 
Senegingaben  vergiftet  wurden,  fanden  sich  keinerlei  makroskopische 
Abweichungen  von  der  Norm,  ausser  vereinzelten  subpleuralen  Ecchy- 
mosen. 

Bei  grosseren  Dosen  zeigten  sich  die  hinteren  Partien  der 
unteren  Lappen  odematos  und  hyperamisch.  In  einem  Falle  ergab 
der  untere  Lappen  der  kranken  Lunge  das  Bild  einer  crouposen  Pneu- 
monie  (Versuch  X). 

Die  Sehleimhaut  der  Bronchien  erscbien  bei  grossen  Dosen 
hyperamisch  und  odematos  durchtrankt  und  ihr  Lumen  mit  einem 
rothlichen  Schleime  gefiillt;  bei  mittleren  Gaben  fehlten  diese  Ver- 
anderungen. 

Die  Milz  zeichnete  sich  durch  Hyperamie  und  Vergrosserung 
aus ; die  Zeichnung  derselben  war  undeutlich. 

Auch  die  Leber  erwies  sich  stark  hyperamisch,  vergrossert,  und 
ihre  Lappchenzeichnung  verwischt. 

Charakteristische  Veranderungen  fanden  sich  im  Darm  der  zur 
Section  gekommenen  Falle.  Diese  Veranderungen  kamen  ebenso  con- 
stant vor  wie  die  am  Klappenapparat  des  Herzens  beschriebenen. 

In  alien  Fallen  erwies  sich  der  Diinndarm  in  seiner  ganzen 
Ausdehnung  stark  contrahirt,  wahrend  der  Dick  darm  aufgetrieben 
erschien. 

Die  Sehleimhaut  des  ganzen  Darmtractus,  vom  Pylorus  bis 
zum  Rectum,  war  verdickt,  oft  urn  das  2— 3fache.  Wo  der  Tod  nach 
kleinen  Dosen  erfolgte,  fand  sich  die  Sehleimhaut  nur  hyperamisch  und 
leicht  odematos.  Die  Hyperamie  trat  in  Streifen  und  Flecken  auf  und 
war  namentlich  stark  auf  den  Hohen  der  Falten,  wo  solche  sind,  aus- 
gesprochen. 

Trat  der  Tod  nach  mittleren  oder  grossen  Gaben  ein,  so  ge- 
sellten  sich  zum  Oedem  und  der  Hyperamie,  in  grosserer  oder  geringerer 
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Zalil,  je  nach  der  Menge  des  eingefiihrten  Giftes,  Ecchymosen  in  der 
Schleimhaut  hinzu.  Dieselben  erschienen  fast  immer  in  Reihen,  parallel 
der  Langsaxe  des  Darmrohrs  angeordnet;  besonders  stark  aiisgepriigt 
waren  sie  im  unteren  Abschnitte  des  Dickdarms,  wo  sie  hauptsachlich 
die  Hohen  der  Falten  einnahmen. 

Bei  den  grossten  Dosen  erscheint  die  Mucosa  dicht  von  Ecehy- 
mosen  durchsetzt,  von  einem  rothlich  tingirten  Schleime  bedeckt,  auf- 
gelockert  und  so  morsch,  dass  sie  sich  mit  dem  Messer  in  grossen 
Fetzen  abstreifen  lasst.  Untersucbt  man  mikroskopiscli  den  abgestreiften 
Schleim,  so  zeigt  er  sich  aus  einer  Unmasse  desquamirter,  gequollener 
Epitbelzellen  und  veranderter  rother  Blutkorperchen  bestehend ; weisse 
Blutkorperchen  fanden  sich  aueh,  jedoch  nieht  in  auffallender  Zahl. 

Aueh  die  Submucosa  erwies  sich  in  alien  Fallen  hyperamisch 
und  bei  grosseren  Dosen  des  Git’tes  von  Ecchymosen  durchsetzt.  Diese 
merkwurdigen  Darmveranderungen  sind  ebenso  pathognomoniscb  fur 
Seneginvergiftung  wie  die  Befunde  am  Herzen.  Die  Veranderungen 
im  Darm  erinnern  auffallend  an  die  von  Robert  ftir  die  Quillajasaure 
und  von  Pachorukow  ftir  Sapotoxin  bescbriebenen  Befunde. 

Subserose  BlutergUsse  land  ich  in  keinem  einzigen  Falle. 

Die  Mesenterialvenen  waren  stets  strotzend  mit  fltissigem 
dunklen  Blute  gefiillt.  Constant  fanden  sich  die  Mesenterialdriisen 
gescbwellt  und  sobald  Blutaustritte  in  der  Darmmucosa  vorlianden 
waren,  feblten  solche  aueh  in  ihnen  fast  niemals. 

Die  Magenschleimhaut  zeigte  sich  stark  gefaltet,  verdickt  und 
odematos  durchtrankt.  Nur  bei  grossen  Dosen  traten  aueh  in  ibr, 
bauptsachlich  auf  den  Hohen  der  Falten,  Ecchymosen  auf. 

Das  Oedem  der  Darmwand  setzte  sich  bei  den  grossten  Dosen, 
ganz  wie  bei  der  Quillajasaure,  auf  den  Gallengang  und  selbst  auf 
die  Gallen blase  continuirlich  fort. 

Die  Nieren  zeigten  ausser  einer  starken  Hyperiimie,  die  sich 
iiberhaupt  in  alien  Unterleibsorganen  vorfand,  keine  andere  makro- 
skopisch  sichtbare  Abweichung  von  der  Norm. 

Die  Blase  war  in  fast  alien  Fallen  stark  contrahirt;  ibr  Inbalt, 
wenn  solcher  da  war,  von  normaler  Farbe  und  Klarheit.  Wo  der 
Tod  nach  grossen  Dosen  eintrat,  fanden  sich  aueh  in  der  Blasen- 
schleimhaut,  auf  den  Hohen  der  Falten,  streifenformige  Ecchymosen. 

Die  Section  derKopfhohle  ergab  keine  merkbaren  Abweichungen 
von  der  Norm. 


Versuch  X. 

Hund  von  18  kg.  Injection  von  Senegin  0,28  g in  die  V.  jugularis 
um  12  Uhr  55  Min.  Respiration  erschwert.  3 Uhr:  Das  Thier  liegt  apa- 
thisch  im  Kafig.  Angerufen  erhebt  es  sich  und  macht  einige  unbeholfene 
Gehbewegungen , ermiidet  aber  schnell.  Nausea.  Erbrechen  eines 
ziihen,  schleimigen,  mit  Speiseresten  untermischten  Mageninhaltes.  Voll- 
kommener  Appetitmangel.  Wasser  trinkt  das  Thier  begierig.  5 Uhr: 
Abermaliges  Erbrechen.  Auf  die  Fiisse  gestellt,  halt  sich  der  Hund  nur 
mit  grosser  Miihe  aufrecht.  7 Uhr:  Das  Thier  liegt  bewegungslos  im 
Kiifige.  Auf  die  Fiisse  gestellt,  vermag  sich  der  Hund  gar  nicht  melir 
aufrecht  zu  halten.  Athmung  beschleunigt  und  miihsam.  Der  Herz- 
schlag  aussetzend.  Speichelfluss.  10  Uhr:  Tod. 
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Senegiri. 


Die  Section  ergiebt:  Leichenstarre  stark  ausgepragt.  Die  Haut- 
venen  reichlich  mit  dunklem,  fliissigem  Blute  gefiillt. 

Die  Pericardialhohle  enthalt  etwas  blutig  gefarbte  Fliissigkeit. 
Pericardium  viscerale  von  multiplen  Ecchymosen  durcksetzt,  besonders 
reichlich  langs  des  Sulcus  transversus  cordis  und  in  derGegend  des  rechten 
Herzohres.  DasHerz  gross.  Der  rechte  Ventrikel  strotzend  mit  fliissigem 
dunklen  Blute  gefiillt.  Dasselbe  gilt  vom  rechten  Vorhofe  und  den  Hohl- 
venen.  Der  linke  Ventrikel  leer.  Die  Pulmonalklappen  rothlich  imbibirt. 
Die  Tricuspidalis  ebenfalls  rothlich  imbibirt;  ihre  freien  Rander  sulzig  in- 
filtrirt.  Unter  dem  getrlibten  Endocard  Ecchymosen.  Die  Aortenklappen 
zeigen  denselben  Befund  wie  die  Pulmonalklappen.  Die  Bicuspidalis 
hochgradig  verandert:  durchweg  rothlich  imbibirt,  die  freien  Rander 
zeigen  starke  sulzige  Infiltrationen,  in  der  Substanz  der  Klappe  ein 
haselnussgrosser  Bluterguss.  Im  Muskelfleische,  besonders  in  den 
Papillarmuskeln,  Blutergiisse. 

Die  rechte  Lunge  von  hellrother  Farbe  und  polsterartiger  Consi- 
stenz.  Der  Durchschnitt  zeigt  keinerlei  Abnormitiiten.  Blutgehalt  nor- 
mal. Die  linke  Lunge  im  oberen  Abschnitte  lufthaltig  und  von  nor- 
maler  Consistenz;  im  unteren  Abschnitte  von  derber,  leberartiger 
Consistenz;  luftleer  und  stark  bluthaltig.  Die  Bronchien  mit  Schleim 
gefiillt.  Die  Schleimhaut  odematos,  hyperamisch.  Gefassinjection 
deutlich.  Die  Tracheal-  und  Laryngealschleimhaut  zeigt  feinste  capil- 
lare  Injection. 

Milz  vergrossert  und  stark  hyperamisch.  Die  Leber  hyperamisch; 
Zeichnung  undeutlich.  Der  Magen  stark  contrahirt.  Die  Schleimhaut- 
falten  lassen  sich  nicht  abflachen.  Auf  der  Hoke  der  Falten,  weniger 
zwischen  ihnen,  streifige  Ecchymosen.  Im  Pylorustheile  ein  grosser  sub- 
mucoser  Bluterguss.  Die  Schleimhaut  odematos  und  geschwellt.  Die 
Serosa  des  Darmes  zeigt  eine  rosarothe  Yerfiirbung.  Der  Diinudarm 
stark  contrahirt,  der  Dickdarm  aufgetrieben.  Im  Diinndarm  ein  blutig- 
schleimiger  Inhalt.  Die  Schleimhaut  geschwellt,  odematos.  In  der 
ganzen  Ausdehnung  bis  zur  Bauhin’schen  Klappe  sitzen  dicht  an  ein- 
ander  gereiht  zaklreiche  submucose  Blutergiisse  von  betrachtlicher 
Grosse.  Im  Dickdarm  und  im  Proc.  vermicularis  zeigen  sich  folgende 
Veranderungen:  entsprechend  der  Hoken  der  Liingsfalten  in  parallel 
der  Langsaxe  des  Darmrokres  angeordneten  Reihen  sitzen  sckwarz- 
rothe  submucose  Ecchymosen  in  der  ganzen  Ausdehnung  von  der 
Bauhin’schen  Klappe  an  bis  zum  Anfange  des  Rectums.  Zwischen 
den  Falten  zahllose  punktformige  Ecchymosen.  Die  Harnblase  stark 
contrahirt.  Die  Schleimhaut  in  Falten  gelegt.  Kein  Inhalt.  Submucose 
Blutergiisse  auf  den  Hohen  der  Falten,  einzelne  Ecchymosen  auch 
zwischen  den  Falten.  Mesenterialvenen  stark  mit  fliissigem  dunklen 
Blute  gefiillt.  Mesenterialdriisen  vergrossert,  ihre  Substanz  von  Blut- 
ergiissen  durchsetzt.  Die  Nieren  hyperamisch,  sonst  keine  makro- 
skopisch  wahrnehmbaren  Veranderungen.  Die  Schleimhaut  der  Gallen- 
ausfiihrungsgange  und  der  Gallenblase  verdickt  und  odematos. 

Versuch  XI. 

Ivatze.  Gewicht  2200  g.  Injection  von  0,024  g Senegin  in  die 
Y.  jugularis.  Zeit  der  Injection  10  Uhr.  Sofort  nach  der  Injection  keine 
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Veriinderung  im  Verhalten  des  Thieres.  12Uhr:  Stat.  idem.  Dem  Thiere 
wird  Essen  vorgesetzt.  3Uhr:  Das  Essen  blieb  unberiihrt.  Wassertrinkt 
die  Katze  begierig.  Sonst  nichts  Abnormes.  5 Ukr:  Das  Thier  hat  er- 
brocken.  Das  Erbrockene  besteht  aus  zahem  sehleimigen  Mageninhalte. 
Die  Gekbewegungen  sind  unbeholfen  und  unsicker.  Das  Tiber  er- 
miidet  sekr  schnell.  7 Ukr:  Die  Katze  liegt  bewegungslos.  Auf  die  Fiisse 
gestellt,  vermag  sie  sick  nur  kurze  Zeit  zu  kalten.  Die  Respiration 
ist  besehleunigt.  Der  Puls  frequent.  8 Ukr:  Das  Thier  ist  vollig  kraftlos. 
Auf  den  Beinen  vermag  es  sieh  gar  nicht  zu  halten,  Respiration  be- 
sckleunigt  und  miihsam.  Puls  aussetzend.  9 Ukr:  Tod. 

Die  Section  ergie’ot:  Stark  ausgepriigte  Leichenstarre.  Iialsvenen 
strotzend  mit  dunklem  fliissigen  Blute  gefullt.  Pericardialkokle  etwas 
blutig  tingirte  Fliissigkeit  entkaltend.  Langs  des  Sulcus  transversus 
cordis  und  in  der  Gegend  des  rechten  Herzohres  subpericardiale  mul- 
tiple Ecckymosen.  Recktes  Uerz  mit  fliissigem  dunklen  Blute  gefullt. 
Das  linke  fast  leer.  Das  Endocard  zeigt  braune  Imbibitionsverfarbung. 
Sowokl  im  rechten  wie  auch  im  linken  Ventrikel  einzelne  Ecchymosen 
unter  dem  Endocard.  Die  freien  Rander  der  Bi-  und  Tricuspidalklappen 
sulzig  infiltrirt.  Die  Lungen  kissenartig  aufgetrieben,  blutleer;  nur 
in  den  unteren  und  hinteren  Partien  blutreich  und  odematos. 

Die  Leber  blutreich,  Lappchenzeicknung  undeutlich.  Die  Schleim- 
haut  des  Mage  ns  gallig  imbibirt  und  odematos.  Der  Dunndarm 
stark  eontrahirt;  derDickdarm  aufgetrieben.  Die  Darmschleimhaut 
verdiekt,  odematos;  im  Dtinndarm  vereinzelte,  im  Dickdarm  zahl- 
reickere  submucbse  Ecckymosen.  Nieren  blutreich.  Blase  enthalt 
eine  geringe  Menge  klaren  Urins.  Mesenterialvenen  stark  gefullt. 
Mesenterialdrtisen  vergrossert  und  ihre  Substanz  von  Blutergussen 
durcksetzt. 


Versuch  XII. 

Katze.  Gewicht  2,37  kg.  Injection  von  0,02  g Senegin  in  die 
V.  jugularis.  Zeit  der  Injection  6 Uhr  Abends.  Sofort  nack  der  Injection 
keinerlei  Abweichungen  vom  normalen  Verhalten  des  Thieres.  8 Uhr:  Stat. 
idem.  9 Uhr  Morgens:  Das  Thier  hat  nichts  gefressen,  zeigt  aber  grossen 
Durst.  Es  liegt  traurig  in  seinem  Kafige.  Erbreehen.  II  Uhr:  Die  Katze, 
auf  die  Beine  gestellt,  vermag  sich  kaum  zu  halten.  Respiration  be- 
schleunigt.  Puls  frequent,  aber  regelmassig.  1 Uhr:  Das  Thier  liegt  voll- 
kommen  bewegungslos.  Auf  die  Beine  gestellt,  fallt  es  sofort  um.  Die 
Respiration  besehleunigt  und  miihsam.  Der  Puls  arrhythmisch.  2 Uhr: 
Iiochgradigste  Dyspnoe.  Krampfe.  Tod. 

Die  Section  ergab:  Pericardialhohle  leer.  Einzelne  subperi- 
cardiale Ecchymosen.  Rechtes  Ilerz  schlaff  und  dunkles  fliissiges 
Blut  enthaltend.  Linkes  Herz  eontrahirt.  Das  Endocard  getriibt. 
Die  freien  Rander  der  Bicuspidalis  weisen  sulzige  Infiltration  auf. 
Die  Lungen  normal.  In  der  Schleimhaut  des  Magens  und  des 
Dickdarmes  einige  submucose  Ecchymosen.  Leber  hyperamisch, 
Zeichnung  undeutlich.  Milz  etwas  vergrossert,  blutreich.  Mesen- 
terialdriisen  geschwellt.  In  der  Blase  klarer  Urin.  Die  Nieren 
zeigen  keine  makroskopisch  wahrnehmbaren  Abweichungen  von  der 
Norm. 
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Senegin. 


Versuch  XIII. 

Kleiner  Hund  von  2,25  kg  Gewicht.  Injection  von  0,012  g 
Senegin  in  die  V.  jugularis.  Tod  nach  60  Stunden.  Sectionsbefund 
wie  im  vorigen  Versuche. 


Versuch  XIV. 

Katze  von  3 kg  Gewicht.  Injection  von  18  mg  Senegin  in  die 
V.  jugularis.  Tod  nach  40  Stunden. 

Die  Section  ergiebt:  Todtenstarre  stark  ausgepragt.  Im  Herz- 
beutel  kein  Inkalt.  Das  Pericard  glanzend.  Ecchymosen  fehlen.  Rechtes 
Herz  schlaff,  linkes  contrahirt.  Im  rechten  Herzen  eine  grosse  Quan- 
titiit  eines  duukel  gefarbten,  fliissigen  Blutes,  im  linken  kein  Inhalt. 
An  den  freien  Randern  der  Klappen,  hauptsachlich  aber  der  Bicuspi- 
dalis  eine  rothliche  sulzige  Infiltration.  Unter  dem  getrubten  Endo- 
card  einzelne  Ecchymosen.  Die  rechte  Lunge  erweist  sich  in  ihren 
unteren  und  besonders  hinteren  Partien  hyperamisch.  Die  Consistenz 
der  unteren  Lappen  ist  im  Vergleich  zu  der  der  oberen  erhoht.  Die 
letzteren  zeigen  deutliches  Randemphysem.  Auf  dem  Durchschnitte 
des  unteren  Lappens  entleert  sich  eine  grosse  Menge  blutiger,  schau- 
miger  Fllissigkeit.  Die  linke  Lunge  zeigt  denselben  Befund.  Die 
Leber  hyperamisch.  Zeichnung  undeutlich.  Der  Magen  zeigt  nichts 
Abnormes.  Die  D arm  serosa  rothlich  durchscheinend.  Der  Diinn- 
darm  stark  contrahirt,  der  Dickdarm  aufgetrieben.  Die  Schleimhaut 
des  Diinndarmes  vei’dickt,  odematos,  zeigt  ausgebreitete  submucose 
Blutsuff'usionen.  Auf  den  Hohen  der  Dickdarmfalten  Ecchymosen. 
Die  Mesenterialvenen  strotzend  mit  Blut  geflillt.  Die  Mesenterial- 
driisen  vcrgrossert.  Nieren  und  Blase  zeigen  keine  Abnormitaten. 

Versuch  XV. 

Katze.  Gewicht  2050  g.  In  die  V.  jugularis  werden  8 mg  Senegin 
injicirt.  Zeit  der  Injection  41’.  Am  Tage  darauf  keine  Abnormitaten 
vom  normalen  Verhalten,  ausser  Appetitlosigkeit  und  starken  Durst. 
Am  3.  Tage  nach  der  Injection  eine  geringe  Schwiiche  in  den  hinteren 
Extremitaten  des  Thieres:  beim  Gehen  werden  dieselben  etwas  nach- 
geschleppt.  Am  4.  und  den  folgenden  Tagen  nach  der  Injection  ver- 
halt  sich  das  Thier  vollkommen  wie  ein  normales. 

Wir  ersehen  aus  dem  vorstehenden  Capitel,  dass  die  Erscheinungen 
in  vita  und  die  Befunde  post  mortem  bei  der  Vergiftung  mit  Senegin 
und  Sapotoxin  sich  recht  ahnlich  sind.  Nichtsdestoweniger  unterscheiden 
sich  diese  beiden  Intoxicationen  in  einer  Beziehung  selir  wesentlich, 
namlich  in  der  Hohe  der  todtlichen  Dose.  Urn  dies  irncht  an- 
schaulich  zu  naachen,  stelle  ich  die  Resultate  der  darauf  beziiglichen 
Versuche  in  zwei  Tabellen  einander  gegeniiher. 
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Lau- 

fende 

Nr. 

Thierart. 

Intravenos 
pro  kg  Thier 
eingespritzte 
Giftmenge  in 
mg. 

Zeitdauer  bis  zum 
Tode. 

Besondere  Bemerkungen. 

I.  Sapotoxin. 

1 

Katze 

76,9 

2 Minuten 

Krampfe. 

2 

Kaninchen 

30,7 

5 Minuten 

Zuckungen. 

3 

Katze 

3,2 

2 Stunden 

4 

Katze 

3,1 

3 Stunden 

5 

Katze 

2,2 

ca.  6 Stunden 

Tod  erfolgte  tiberNacht. 

6 

Katze 

1,9 

ea.  6 — 12  Stdn. 

7 

Hund 

1,9 

ca.  6 — 12  Stdn. 

T)  7)  J)  1) 

8 

Katze 

1,3 

27  Stunden 

9 

Hund 

1,0 

ca.  18  Stunden 

r>  T)  n v 

10 

Hund 

0,8 

5 Tage 

11 

Hund 

0,7 

ca.  18  Stunden 

v n r>  n 

12 

Hund 

0,49 

3 Tage 

13 

Katze 

0,49 

4 Tage 

14 

Katze 

0,31 

II.  Senegin. 

Thier  bleibt  gesund. 

1 

Hund 

15,5 

9 Stunden 

2 

Katze 

10,9 

11  , 

3 

Katze 

8,7 

20  „ 

4 

Katze 

6,0 

40  „ 

5 

Hund 

5,4 

oo  „ 

6 

Katze 

3,8 

Thier  zeigt  nur  voriiber- 
gehende  Schwache. 

Ein  Blick  auf  diese  Tabellen  zeigt  uns,  dass  die  beiden  Glyco- 
side, weiche  nach  gleichen  Methoden  und  mit  gleicher  Sorgfalt,  beide 
beinahe  aschefrei  dargestellt  worden  waren,  nicht  identiscb  sein 
konnen,  denn  das  Sapotoxin  wirkt  gerade  10  Mai  so  giftig 
als  das  Senegin. 

IV.  Wirkung  des  Senegins  bei  Einfiilirung  in  den  Magen. 

Wie  aus  dem  Obigen  ersichtlich,  ist  das  Senegin,  ins  Blut  ein- 
gefuhrt,  bei  nicht  zu  kleinen  Dosen  (5  mg  pro  Kilo)  ein  absolut 
todtliches  Gift.  Ganz  anders  verhalt  es  sich  dagegen,  sobald  es  in 
den  Magen  eingefiihrt  wird. 


Versuch  XVI. 

Ich  fiihrte  mittelst  Sonde  einem  Kaninchen  von  1200  g mit  einem 
Male  500  mg  Senegin  in  den  Magen.  Weder  sofort,  noch  nach  Tagen 
zeigte  das  Thier  eine  Spur  irgend  welcher  Krankheitserscheinung. 


88 


Senegin. 


< Versuch  XVII. 

Eine  kleine  Katze  von  1,2  kg  erhielt  600  mg  Senegin  in  den 
Magen.  Sofort  nach  der  Application  wurde  das  Thier  ausserst  un- 
ruhig,  fing  sich  die  Schnauze  zu  belecken  an  und  wischte  sich  mit 
der  Pfote  die  Zunge  ab.  Diese  Unruhe  dauerte  eine  halbe  Stunde. 
Nachdem  verhielt  sich  die  Katze  ganz  rukig,  und  erst  3 Stunden  nach 
der  Einfubr  des  Senegins  in  den  Magen  stellten  sich  Brechneigungen 
und  spater  Erbrechen  ein.  Das  Erbrochene  bestand  aus  zahem  Schleim, 
dem  Speisereste  beigemengt  waren  und  das  ungemein  stark  schaumte. 
Nach  einer  Stunde  nochmals  Erbrechen.  Von  nun  an  zeigten  sich 
keine  Krankheitserscheinungen  raehr,  und  das  Thier  blieb  vollkommen 
gesund. 

Wir  sehen  also,  dass  eine  Dosis  von  500  mg  pro  Kilo,  auf  sto- 
machalem  Wege  dem  Thiere  einverleibt,  ausser  Erbrechen  keine  Wir- 
kung  hervorzurufen  im  Stande  war.  Noch  pragnanter  ist  der  erste 
Versuch,  wo  eine  Dosis  von  415  mg  pro  Kilo  bei  einem  Thiere,  das 
nicht  erbricht  (Ivaninchen),  keinerlei  Storungen  bedingte.  Diese  auf- 
fallende  Erscheinung  konnen  wir  uns  gar  nicht  anders  erklaren,  als 
nur  so,  dass  das  Senegin  ganz  wie  die  Quillajasaure  nach 
Kobert’s  Versuchen  und  das  Sapatoxin  nach  denen  von  Pa- 
chorukow  von  der  Magendarmschleimhaut  gar  nicht  resorbirt 
oder  von  ihr  unschadlich  gemacht  wird.  Freilich  ist  dabei  eine 
Intactheit  der  Magendarmschleimhaut  vorauszusetzen.  Wie  sich  das 
Gift  verhalten  wiirde,  wenn  es  mit  einer  ladirten  Stelle  der  Schleim- 
haut  des  Verdauungstractus  in  Contact  kommen  wtirde,  dariiber  habe 
ich  keine  Erfahrung.  Hochst  wahrscheinlich  erscheint  jedoch  die  An- 
nahiue,  dass  unter  solchen  Umstanden  der  Resorption  ins  Blut  keine 
Hindernisse  entgegengesetzt  werden  und  dass  dann  das  Gift  seine 
schadliche  Wirkung  im  vollen  Masse  entfalten  kann. 


V.  Wirkung  ties  Senegins  bei  subcutaner  Application. 

1.  Versuche  an  Froschen. 

Die  Subcutanapplication  des  Giftes  wurde  zunachst  an  Froschen 
gepriift.  Injectionen  von  1 — 5 mg  unter  die  Riickenhaut  des  Frosches 
bewirken  tiberhaupt  keinerlei  Erscheinungen ; erst  bei  einer  Dosis  von 
6 mg  traten  bei  mittelstarken  Froschen  Allgemeinerscheinungen  auf, 
denen  jedoch  der  Tod  folgte.  Am  schonsten  treten  die  Allgemein- 
erscheinungen bei  einer  Dosis  von  1 2 mg  auf. 

Sofort  nach  der  Injection  sind  die  Thiere  ungemein  erregt,  bald 
jedoch  beruhigen  sie  sich  und  10  Minnten  nach  der  Injection  (von 
12  mg)  kann  man  ein  Sinken  der  Reflexerre gbarkeit  bemerken: 
die  durch  mechanische  Hautreize  hervorgerufenen  Bewegungen  wurden 
trage  und  traten  spater  als  vor  der  Injection  auf.  Besonders  trage 
und  unbeholfen  waren  die  Bewegungen  der  hinteren  Extremitaten. 
Nach  einer  halben  Stunde  schienen  die  willkurlichen  Bewegungen 
ganzlich  erloschen  zu  sein ; die  Thiere  lagen  platt  auf  dem  Bauche 


Wirkung  vom  Magen  und  vom  subcutanen  Gewebe  aus. 
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mit  ausgestreekten  Extremitiiten ; in  die  Ruckenlage  gebracht,  machten 
sie  keinerlei  Anstalten,  dieselbe  zu  iindern.  Die  Reflexe  auf  mecha- 
nisehe  Reize  liorten  jetzt  ganz  auf;  der  elektrische  Reiz  rief  zwar  noch 
Reflexzuckungen  hervot,  jedoch  waren  dieselben  sehr  schwach,  und  der 
Reiz  niusste  langer  einwirken  als  friiher.  Nach  weiteren  10  Minuten 
blieben  die  auf  die  Riickenhaut  applieirten  electrischen  Reize  ganz  ohne 
Erfolg,  wahrend  sie  von  der  Haut  der  Extremitiiten  aus  noch  Zuckungen, 
wenn  auch  schwacbe,  hervorzurufen  im  Stande  waren.  Immer  erwiesen 
sieh  die  Bewegungen  der  hinteren  Extremitiiten  schwiicher  als  die  der 
vorderen.  Bald  darauf  wurde  die  Lahmung  der  hinteren  Extremitiiten 
eine  complete,  worauf  sie  sich  auch  auf  die  vorderen  erstreckte. 
Nie  waren  Ivriimpfe  aufgetreten. 

Die  He rzcontr actio nen  wurden  allmiihlig  schwiicher,  die  dia- 
stolische  Erweiterung  der  Kammer  immer  unbedeutender  und  endlich 
trat  Herzstillstand  in  Systole  ein.  Selbstverstiindlich  hat  diese  „Erstar- 
rungssystoleft  mit  der  „Reizungssystole“  nach  Digitalin  nichts  gemein. 

Die  Respiration,  die  anfaugs  beschleunigt  ist,  wird  verlangsamt 
und  hort  schliesslich  ganz  auf.  Der  Respirationsstillstand  ging  immer 
dem  Herzstillstand  voraus. 

Das  Vergiftungsbild  war  bei  mittleren  und  grossen  Dosen  immer 
dasselbe,  nur  verlief  es  bei  letzteren  viel  rascher  als  bei  ersteren. 

Wir  sehen  also,  dass  die  durch  Subcutanapplication  des 
Senegins  bei  Froschen  erzeugten  Wirk ungen  sich  in  Auf- 
horen  der  Willkiirbew  eg  ungen  und  der  Reflexerregbarkeit 
sowie  in  Respirati on  sstillstand  und  endlich  in  Herzstillstand 
iiussern. 

Die  Wirkung  des  Senegins  auf  die  Reflexerregbarkeit  untersuchte 
ich  weiter  nach  der  Methode  von  Tiirck. 

Versuch  XVIII. 

Mittelgrosser  Frosch.  Reflexbewegungen  von  beiden  Fiissen  aus 
treten  nach  gleicher  Anzahl  von  Metronomschliigen  (das  Metronom 
auf  60  Schliige  in  der  Minute  gestellt)  und  zwar  nach  3 Metronom- 
schliigen ein.  Unter  die  Haut  des  linken  Unterschenkels  werden  0,02  g 
Senegin  injicirt. 

1 Minute  nach  der  Injection  tritt  Reflexbewegung  im  vergifteten 
Beine  nach  119,  im  gesunden  nach  3 Metronomschliigen  ein. 

3 Minuten  nach  der  Injection  erfolgt  vom  vergifteten  Beine  auch 
nach  250  Secunden  keine  Bewegung,  wahrend  das  gesunde  Bein, 
wie  friiher,  nach  3 Metronomschliigen  aus  der  Siiurelbsung  herausge- 
zogen  wird. 

Die  electrische  Erregbarkeit  des  N.  ischiadicus  und  der  Muskel 
sind  im  vergifteten  Beine  noch  erhalten. 

Versuch  XIX. 

Mittelgrosser  Frosch.  Reflexbewegung  tritt  am  linken  und  rechten 
Fusse  nach  3 Secunden  ein.  Injection  von  0,01  g Senegin  unter  die 
Haut  des  linken  Unterschenkels.  Die  Reflexbewegung  tritt  ein : 
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nach  der  Injection 

ill  der  1.  Minute 

75  r>  3.  „ 

- - 5.  „ 


iro.  vergifteten  Beine  nach  95  Secunden, 

55  55  188  » 

auch  nach  250  Secunden 
nicht  mehr. 

Das  gesunde  Bein  wil’d  nach  wie  vor  nach  3 Secunden  aus  der 
Saurelosung  herausgezogen. 


Versuch  XX. 

Mittelstarker  Frosch.  Reflexbewegung  tritt  normaliter  heiderseits 
nach  2 Metronomschlagen  ein.  Injection  von  0;005  g Senegin,  gelost  in 
1 ccm  Wasser,  unter  die  Haut  des  linken  Unterschenkels. 

Die  Reflexbewegung  tritt  ein: 


nach  der  Vergiftung 

1 Minute(n) 

3 5, 

5 5, 

7 55 

9 „ 


im  vergifteten  Beine  nach 


Secunden 


im  gesunden  Beine  nach 

2 Secunden 


47 

96 

182 

auch  nach  250 


nicht 


15 

7 

7 

9 


55 

55 


Wie  aus  den  angefiihrten  Versuchen  ersicbtlich,  bedingt  das 
Senegin,  selbst  in  sehr  verdunnten  Losungen  subcutan  appli- 
cirt,  an  der  zu  der  Injection  benutzten  Extremitat  ein  pro- 
gressives Sinken  der  Reflexerregbarkeit  bis  zum  vollkom- 
menen  Schwunde  derselben;  der  letztere  tritt  uni  so  rascher  auf, 
je  grosser  die  injicirte  Menge  des  Senegins  ist. 


2.  Versuche  an  Warmbliitern. 

Gehen  wir  zu  den  bei  Warmbliitern  nach  der  Subcutanappli- 
cation  des  Senegins  beobachteten  Erscbeinungen  uber,  so  ist  von  vorn- 
berein  zu  betonen,  dass  das  Senegin  bei  ihnen,  bei  dieser  Methode 
der  Beibringung,  nur  locale  Wirkungen  entfaltet,  was  uns  nach  den 
Versuchen  an  Froschen  kaum  wundern  kann.  Wenn  auch  Allgetnein- 
erscheinungen  auftreten,  so  hangen  dieselben  nicht  direct  mit  der 
Seneginwirkutig  zusammen  sondern  werden  durch  die  an  der  Appli- 
cationsstelle  erzeugten  secundaren  Veranderungen  bedingt. 

Versuch  XXI. 

Einer  Katze  wurden  200  mg  Senegin  unter  die  Riickenhaut  in- 
jicirt.  Sofort  stellten  sicb  beim  Tbiere  Scbmerzausserungen  ein,  die 
nach  etwa  2 Stunden  allmablig  ganz  aut'horten.  An  der  Injections- 
stelle  trat  jetzt  eine  vollkommene  Anastbesie  auf:  mechaniscbe  Reize 
an  der  Injectionsstelle  und  ihrer  niichsten  Umgebung  applicirt,  blieben 
ganzlicb  ohne  Erfolg. 

4 Stunden  nach  der  Injection  trat  eine  Rotbung  auf,  die  sicb 
in  einer  Entfernung  von  4 cm  im  Durchmesser  um  die  Injectionsstelle 
herum  erstreckte.  Die  Palpation  des  entziindeten  Terrains  war  jetzt 
ausserst  schmerzhaft.  Sehr  bald  zeigte  sich  dort  Fluctuation  und  im 


Wirkung  nach  der  Barytbeliandlung. 


91 


Centrum  trat  eine  gelbliche  Verfarbung  auf.  8 Stunden  nach  der  in- 
jection war  die  Peripherie  der  Injectionsstelle  in  einen  von  einem 
Entziindungshof  umgebenen  Eiterherd  verwandelt. 

Das  Thier  litt  schreckliche  Schmerzen:  es  konnte  weder  fressen 
noch  saut’en  und  magerte  sichtlich  ab.  Storungen  der  Bewegung 
waren  nicht  zu  constatiren.  Um  den  Qualen  ein  Ende  zu  machen, 
wurde  der  Eiterherd  eroffnet,  wobei  sich  eine  Menge  griinlichgelben 
Eiters  entleerte.  Die  Wunde  wurde  mit  Sublimat  gewaschen,  unter- 
bunden  und  nach  2 Wochen  verheilte  sie  fast  vollstiindig.  Das  Thier 
blieb  am  Leben. 

Wir  sehen  aus  diesem  Versuche,  dass  die  subcutane  Senegin- 
application  bei  Warmbliitern  keine  Allgemeinerscheinungen 
bedingt  sondern  nur  locale  Wirkungen  entfaltet,  die  in  einer 
hochgradigen  eiterigen  Entziindung  bestehen.  Diese  Erschei- 
nung  ist  ein  neuer  Beweis  fiir  die  schwere  Resorbirbarkeit  des  Senegins. 
Ob  bei  sehr  strenger  Antisepsis  die  Eiterung  ausbleibt,  weiss  ich  nicht. 
Ich  vermochte  jedenfalls  mit  den  mir  zu  Gebote  stehenden  Mitteln 
dieselbe  nicht  zu  vermeiden. 


VI.  Wirkung  des  entgifteten  Senegins. 

Auf  p.  3 dieses  Buches  wurden  schon  die  von  Robert  in  seiner 
Abhandlung  „Ueber  Quillajasaurea  festgestellten  Resultate  liber  die 
Wirkung  der  Barytbehandlung  auf  die  Giftigkeit  des  Saponins  erwahnt. 
Wir  wissen,  dass  „die  Methode  der  Reinigung  des  Saponins  durch 
Barytfallung  pharmakologisch  werthlos  ist,  denn  sie  hebt  die  Wirksam- 
keit  des  Saponins  mehr  oder  weniger  aufa. 

Es  gait  diesen  Satz  in  Bezug  auf  Senegin  zu  priifen,  was  um 
so  wichtiger  erschien,  als  dadurch  — wenn  er  sich  bestiitigen  wlirde  — 
eine  Erklarung  der  von  Bohm  *)  gemachten  Erfahruug,  dass  das  reine 
Senegin  vollkommen  unwirksam  ist,  gewonnen  ware.  Das  von  Bohm 
untersuchte  Senegin  war  eben  nach  der  Barytfallungsmethode  dar- 
gestellt  und  mehrmals  nach  einander  gereinigt  worden.  Um  die  Wir- 
kung der  Barytbehandlung  auf  die  Giftigkeit  des  Senegins  zu  unter- 
suchen,  verfuhr  ich  in  der  Weise,  dass  ich  eine  bestimmte  Menge  des 
Senegins,  von  dessen  Giftigkeit  ich  mich  durch  intravenose  Injections- 
versuche  an  Katzen  iiberzeugt  hatte,  mit  iiberschussigem , heiss  ge- 
sattigten  Barythydrat  versetzte  und  wahrend  5 Stunden  damit  koehte. 
Der  Barytniederschlag  wurde  dann  durch  verdiinnte  Schwefelsaure 
zerlegt,  vom  Bariumsulfat  abfiltrirt,  der  auf  dem  Filter  zuruckgebliebene 
Niederschlag  mit  etwas  Schwefelsaure  enthaltendem  Wasser  ausge- 
waschen,  das  Filtrat,  welches  schwach  sauer  reagirte,  durch  Soda- 
zusatz  neutralisirt  und  auf  ein  kleines  Volumen  vorsichtig  eingedampft. 

Von  dem  so  behandelten  Senegin  wurde  einem  Hunde  in  die 
V.  jugularis  die  lOfach  todtliche  Dosis  injicirt.  So  erhielt  ein  Hund 
von  3,8  kg  0,2  g mit  Baryt  behandeltes  Senegin,  also  52  mg  pro  kg 
Korpergewicht.  Weder  sofort,  noch  nach  mehreren  Tagen  zeigte  das 
Thier  die  geringsten  Krankheitserscheinungen. 

Christophsohn , Vergleich.  Unters.  Tiber  das  Saponin  etc.  Inaug.-Diss. 
Dorpat  1884.  p.  50. 
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Wir  sehen  aus  diesem  Versuehe,  dass  die  Reinigung  des 
Senegin s durch  Barytfallung  die  Wirksamkeit  desselben  voll- 
kommen  aufzuheben  im  Staude  ist.  Bedenken  wir  nun,  dass 
das  von  Bohm  untersuchte  Christophsohn’sche  Senegin  3 und  4 Mai 
durch  Barytfallung  gereinigt  wurde,  so  wird  es  uns  jetzt  verstandlich, 
wie  Bohm  zu  dem  scheinbar  paradoxen  Resultate  kam,  dass  „das 
Senegin  um  so  wirksamer  ist,  je  unreiner  es  ist a . 

Vergleichen  wir  zum  Sckluss  dieses  Abscbnittes  die  Resultate  der 
pharmakologischen  Untersuchung  des  Senegins  mit  denen  des  Sapo- 
toxins,  so  kornmen  wir  zu  der  Ueberzeugung,  dass  beide  Substanzen 
qualitativ  zwar  iihnlich,  quantitativ  aber  sehr  versebieden 
wir  ken,  so  dass  die  nach  den  Resultaten  der  chemischen 
Untersuchung  denkbare  Identitat  beider  entschieden  in  Ab- 
rede  gestellt  we r den  muss. 


C.  Therapeutischer  Theil. 

Ich  gebe  zunachst  eine  kurze  historische  Uebersieht  liber  die 
interne  Verwendung  der  Senega  in  der  Therapie. 

Die  Senegawurzel  wurde  1735  von  Tennent1),  einem  in  Vir- 
ginien  wohnenden  schottisehen  Arzte,  dem  Heilmittelschatze  einverleibt. 
Er  sah,  dass  die  Seneka-Indianer  sich  dieser  Wurzel  gegen  den  Biss  der 
Klappersehlange  bedienten  und  nannte  sie  seneka  rattle-snake  root. 
(Siehe  hieriiber  auch  im  Nachtrag.)  Die  Indianer  wandten  sie  sowobl 
als  ausserliches  Mittel,  indem  sie  die  gekaute  Wurzel  oder  ein  aus 
derselben  bereitetes  Cataplasma  auf  die  Wunde  applicirten,  wie  auch 
innerlich  in  Form  eines  milchigen  Decoctes  an.  Tennent  hatte 
die  Gelegenheit,  zwei  von  Klapperschlangen  gebissene  Individuen 
zu  beobachten,  die  die  Symptome  einer  schweren  Lungenentztindung 
zeigten,  und  die  durch  Senegawurzel  geheilt  wurden.  Diese  Beob- 
achtung  fiihrte  ilm  auf  den  Gedanken,  die  Wurzel  gegen  Pneumonie 
und  ahnliche  AfFectionen  zu  versuchen.  Er  sandte  daher  1736  eine 
Probe  der  Senegawurzel  der  virginischen  Regierung  und  begleitete 
diese  Sendung  mit  einem  Schreiben,  worm  er  die  guten  Erfolge 
bei  der  Anwendung  des  Mittels  gegen  Pneumonien  und  ahnliche 
AfFectionen  betont.  Er  hebt  ferner  tiervor,  dass  manchmal  die  Senega- 
wurzel Erbrechen,  manchmal  aber  auch  Durchfall  erzeugt.  In  einem 
ferneren,  im  Jahre  1742  an  Dr.  R.  Mead  gerichteten  Briefe 2)  lobt 
Tennent  die  guten  Wirkungen  der  Senegawurzel  bei  Pleuritis  und 
Pneumonie;  ferner  hebt  er  „die  wunderbare  Wirkung  der  Seneka- 
Klapperschlangenwurzel  gegen  Krankheiten,  die  durch  Veranderung 


’)  Physical  disquisitions.  T.  II.  London  1735.  Essays  on  the  pleurisy 
Philadelphia  1736.  Pensylvanian  Gazette  1739.  Nr.  555. 

2)  An  epistle  to  Dr.  R.  Mead  concerning  the  Epidemical  diseases  and  the 
efficacy  of  seneka  snake  root.  Edinburgh  1742.  Das  Citat  stammt  aus  einer  in 
Europa  niclit  existirenden  und  auch  in  Amerika  sehr  seltenen  Schrift  welche 
Miss  Chevalier  in  New-York  so  freundlich  war,  -/.urn  Zweck  dieser  Arbeit  zu 
besorgen. 
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und  Eindickung  des  Blutes  bedingt  sind“,  hervor.  Er  sprickt  die  Hoff- 
nung  aus,  dass  diese  Wurzel  eine  Verwendung  iu  der  Medicin,  wie 
sie  keinem  anderen  Mittel  der  ganzen  Materia  medica  zukommt,  finden 
wird,  besonders  gegen  Nervenaffeetionen,  gegen  bectisehes  Fieber, 
gegen  Phthisis,  Podagra,  Rheumatismus,  Wassersueht  und  Malaria. 
Die  Versuche  mit  diesem  Mittel  in  Amerika  und  England  bestiitigten 
Tennent’s  Erfahrungen  und  zogen  die  Aufmerksamkeit  der  Aerzte  *) 
auf  dasselbe.  Nun  wurde  die  Senega  nicht  nur  gegen  die  von  Tennent 
bezeiebneten  Krankheiten,  sondern  in  einer  ganzen  Reihe  anderer  an- 
gewandt.  Sie  wurde  Modemittel.  In  einem  verbaltnissraiissig  kurzen 
Zeitraum  erschien  eine  ganze  Menge  von  Arbeiten  und  Dissertationen 
liber  die  Senega,  z.  B.  von  S i e m e r 1 in g  *  2),  K i e r n and e r 3),  B u r c h a r d 4), 
Keilhorn5)  und  Helrautb6). 

Sie  wurde  in  diesen  Publicationen  als  Sialagogum,  Vomitorium, 
Purgans,  Diuretieum,  Diapboreticum  und  Expectorans  gepriesen.  Jedocb 
obenan  stellte  man  ihre  specitiscbe  Wirkung  gegen  den  Schlangen- 
biss.  Linnd7)  beschreibt  einen  Fall,  wo  ein  von  einer  Natter  ge- 
bissenes  Madchen  unter  den  sturmischsten  Erscheinungen  erkrankt 
war  und  von  ibm  „duabus  unice  dosibus  Senegaea  geheilt  wurde.  Als 
Specificum  gegen  den  Scblangenbiss  theilte  die  Senegawurzel  lange 
Zeit  ibren  Rubm  nur  noch  mit  der  Aristolochiawurzel. 

Richter8)  sagt:  „Die  Aehnlichkeit  der  nacb  dem  Scblangen- 

bisse  entstehenden  Zufalle  mit  entzundliehen  Brustaffeetionen  wurde 
wobl  die  erste  Veranlassung,  sie  gegen  Pneumonien  zu  versuchen. 
Durch  kein  anderes  einheimisches  Mittel  kann  sie  hier  ersetzt  werden. 
In  der  rein  entzundliehen  Brustentztindung  passt  sie  nacb  hinreiekenden 
Blutentziebungen,  wenn  spiiterhin  der  Auswurf  niebt  geborig  erfolgen 
will,  sebr  zahe  ist,  stockt  oder  wenigstens  sebwer  heraufgebracht  wird 
und  hiervon  der  Grund  in  einem  beginnenden  Schwiicbezustand  liegt. 
Hier  ist  ibre  Wirkung,  um  den  Auswurf  in  den  Gang  zu  bringen,  aus- 
gezeichnet  und  kann  sie  namentlich  den  ungliickliehen  Ausgang  in 
Lungenlahmung  und  Stickfluss  verhiiten.  Bei  den  gleich  von  Anfang 
an  mit  Schwachezustand  verbundenen  Brustentziindungen,  von  denen 
alte  Individuen  befallen  werden,  wo  man  sebr  vorsiebtig  antiphlogistisch 
verfahren  und  namentlich  Blut  ausleeren  muss,  passt  natiirlich  die 
Senega  besonders  frtih,  selbst  wohl  gleich  zu  Anfang.  Je  mehr  iiber- 
baupt  bei  entzundliehen  Zustanden  der  Lungen  die  Verzweigungen  der 


9 In  Frankreich  wurde  das  Mittel  1744  allgemein  bekannt;  cf.  M.  P.  Hou- 
vard,  Memoire  sur  le  seneka;  Acad,  des  sciences,  Paris  1744,  nachdem  allerdings 
Lemery,  de  Jussien  und  du  Hamel  (Mem.  de  l’Ac.  d.  sc.  1739,  p.  1351 
schon  vorher  daraut'  liingewiesen  batten.  In  Deutschland  berichtete  iiber  ihre 
heilsamen  Wirkungen  zuerst  Chr.  Jak.  Trew,  in  Italien  Mich.  Sarcone  (Storia 
ragion.  d.  mali  osservati  in  Napoli.  T.  I.  p.  70). 

2)  C.  Siemerling,  Dissert,  de  Seneca.  Rostochiae  1749. 

8)  Jonas  Kiernander,  Rad.  Senegae.  Diss.  Upsalae  1749;  in  Caroli  Linnaei 
Amoenit  acad.  Vol.  H.  1751.  Nr.  22.  p.  139. 

4)  Joh.  Jac.  Burchard,  Dissert,  de  rad.  Senecae.  Argent.  1750.  cf.  Griind- 
liche  Ausziige  aus  medic.  Dissertationen.  Stuck  3.  Stuttgart  1752. 

*1  G.  Sim.  Keilhorn,  Dissert,  de  rad.  Senegae  et  Jalap.  Frcft.  ad  Viadr.  1765. 

G)  L.  Chrph.  Helmut h,  Dissert,  de  rad.  Senegae.  Erlangen  1782  u.  1792. 

7)  Linnaeus,  Amoen.  acad.  Vol.  VI.  p.  214. 

8)  Richter,  Ausf.  Arzneimittellehre.  Bd.  2.  p.  135. 
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Bronchien  leiden,  desto  eher  scheint  die  Senega  zu  passen.“  Aucb 
Th ilen ius  sprach  sich  in  diesem  Sinne  aus. 

Aber  nicbt  nur  gegen  acute,  sondern  aucb  gegen  chronisch- 
entziindliche  Processe  in  der  Lunge  wurde  Senega  warm  empfohlen. 
So  sollte  sie  nacb  „geendigten  Anfiillen  des  Blutspeiens  niitzlich  werden, 
wenn  wegen  Lungenatonie  der  Auswurf  nicbt  gehorig  erfolgen  will“. 
Ja,  Ricliter  J)  sagt  sogar:  „Mari  will  durch  sie  (taglich  zu  1 Scrupel 
mit  Siissholzpulver)  Lungenknoten  aufgelost  haben. “ Scbon  Tennent 
meinte  gute  Erfolge  bei  der  Behandlung  der  Phthisis  mit  Senega  er- 
zielt  zu  haben. 

Ausser  der  Lungenaffection  war  es  der  Croup,  bei  dem  die 
Senega  gute  Dienste  leisten  sollte.  Marker* 2)  riihmte  den  grossen 
Nutzen  der  Senega  gegen  diese  Krankheit.  „Selbst  in  spiiteren  Zeit- 
riiumen  der  hautigen  Braune,  wenn  die  Respiration  sebr  scbwer  und 
rochelnd  wird,  die  zahen  Gerinnsel  nur  ausserst  scbwer  ausgeworfen 
werden,  kann  sie  mit  Nutzen  gegeben  werden,  zumal  wenn  schon  viel 
Calomel  verbraucht  wurde  und  man  dieses  aus  irgend  einem  Grunde 
nicbt  mehr  weiter  geben  will  oder  kann.“  Archer3)  meinte,  dass 
die  Senega,  im  Anfang  des  Croups  gegeben,  seinen  weiteren  Fort- 
gang-  sistiren  konne.  Valentin4)  erklarte  die  guten  Erfolge  der 
Senega  bei  der  Croupbebandlung  durch  die  brechenerregende , ab- 
fiibrende  und  diaphoretische  Wirkung  dieser  Pflanze.  Bretonneau5), 
der  beim  Croup  die  Senega  in  Pulverform  zu  4 — 5 g pro  Dosis  sttindlicb 
gab,  beilte  viele  Falle  dieser  Krankheit.  Freilicb  wandte  er  gleich- 
zeitig  aucb  Calomel  an.  Der  Senega  schreibt  er  hauptsachlich  die 
Fahigkeit  zu,  die  Bildung  der  Croupmembranen  zu  verhindern:  in 
richtiger  Dosis  gegeben,  errege  sie  bei  Kindern  beftiges  Erbrechen, 
wobei  die  Membranen  losgelost  und  ausgestossen  werden. 

Wegen  ibrer  local  reizenden  Wirkung  faud  die  Senega  Ver- 
wendung  als  Antbelminthicum ; so  fiibrt  sie  deswegen  noch  1848 
Strumpf6)  an. 

Ferner  wurde  die  Senega  gegen  acute  Exantbeme,  wie  Blat- 
tern , Masern,  Scharlach,  angewandt.  Jahn7)  will  sie  bier  niitzlich 
gefunden  haben,  „wenn  das  blasse,  missfarbige  Exanthem  nicht  recht 
hervorbrechen  will,  selbst  wohl  wieder  verschwindet,  und  wenn  Aengst- 
licbkeit,  kurzer  Athem,  Husten  vorliegt“. 

Wegen  ibrer  diaphoretischen  und  diuretischen  Wirkungen  fand  die 
Senega  eine  weite  Anwendung  gegen  W assersucht  durch  Mackenzie  8), 
Milman9)  und  Wendt10).  Oberteuffer  41)  riihmte  ihre  diuretische 

])  Richter,  Spec.  Therapie.  Ed.  4.  p.  613. 

2)  Marker,  Hufel.  Journ.  Ed.  19.  St.  III.  p.  128. 

3)  Archer,  Samml.  auserles.  Abh.  z.  Gebrauch  f.  pract,  Aerzte.  Bd.  20.  p.  308. 

4)  L.  Valentin,  Recherches  hist,  et  prat,  sur  le  croup,  p.  671.  Ferner 
Lettre  au  docteur  Bouriat  sur  le  seneka  dans  le  croup:  Journ.  gen.  de  med 
T.  XXIII.  25. 

5)  Bretonneau,  Traite  de  la  Diphtherite.  p.  271. 

6)  Ferd.  Ludw.  Strumpf,  System.  Handbuch  der  Arzneimittellehre  Bd  1 
1848.  p.  564. 

7)  Jahn,  Arzneimittellehre.  Bd.  2.  p.  521. 

8)  Mackenzie,  Medic,  observat.  et  inquisitiones.  II.  p.  288. 

9)  Milman,  Animadversiones  de  natura  hydropis  ejusque  curatione.  p.  114. 

10)  Wendt,  Erlanger  Krankeninstitutsnachrichten.  5 u.  6.  p.  26. 

n)  Oberteuffer,  Hufel.  Journ.  Bd.  9.  St.  III.  p.  104. 
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Wirkung,  aber  er  wandte  die  Senega  als  Diureticum  immer  in  Ver- 
bindung  mit  alkalischen  und  neutralen  Salzen  an.  Sekinidtmann 
fiihrt  eiueu  Fall  an  „von  entzundlicher  Wassersueht,  der  mit  pneu- 
monisehen  Zufallen  eintrat“,  wo  die  Senega  vollkommene  Heilung  zu 
Stande  brachte.  Aucb  Oedeme,  die  nach  Intermittens  als  Naeh- 
krankheit  auftreten,  sollten  durch  grosse  Dosen  Senega  zur  Resorption 
gebraeht  werden.  So  wird  von  Bluff 2)  die  Senega  gleich  neben  dem 
Chinin  da  verordnet,  wo  die  Wechselfieberkranken  an  Oedemen  litten. 

Eines  grossen  Ruhmes  erfreute  sich  die  Senega  als  Mittel  gegen 
die  verschiedensten  Erkranknngen  des  Auges.  Hauptsacblich  war 
das  Hypopyon  diejenige  Krankheit,  wo  die  Senega  Wunder  that. 
Schon  Pfeiffer3 4)  beschreibt  zwei  Falle  von  Hypopyon,  die  durch 
innerlichen  Senegagebrauch  geheilt  wurden.  In  den  meisten  iilteren 
Lehrbiichern  der  Pharmakologie  wird  der  Anwendung  der  Senega  bei 
Hypopyon  und  Uberhaupt  „eiterigenAugenentziindungen“  Erwah- 
nung  gethan  und  dieselbe  warm  empfohlen.  GuteDienste  sollte  die  Senega 
gegen  eiterige  Iveratitiden  leisten;  selbst  gegen  Leukome  und 
Cataracte  wurde  sie  als  wirksames  Mittel  empfohlen1). 

Das  sind  die  hauptsiichlichsten  Falle,  in  welchen  die  innerliche 
Anwendung  der  Senega  allgemein  indicirt  war.  Ausser  den  genannten 
gab  es  aber  noch  eine  Unmenge  von  Krankheiten,  gegen  welche  die 
Senega  gelegentlich  empfohlen  worden  ist.  So  sagt  Richter5):  „Die 
Beobachter  wollen  ausserdem  die  Senega  noch  in  vielen  anderen  Krank- 
heitsformen  niitzlich  gefunden  haben,  z.  B.  in  Schleimfiebern  mit 
venosen  oder  lymphatischen  Congestionen , in  alien  moglichen  Ent- 
ztindungen,  wenn  es  bei  ihnen  darauf  anzukommen  scheint,  die 
Thatigkeit  der  einsaugenden  Gefasse  und  Schleimmembranen  zu  er- 
hohen  und  dadurch  Stockungen,  Ausschwitzungen,  uberhaupt  Producte 
der  Entzundung  wegzuschaffen ; bei  Nierensteinen  (Cartheuser), 
bei  Blen  orrhoen  und  Verschleim un gen  der  Urinwerkzeuge,  der 
Leber,  des  Darm kanales,  etwrn  dadurch  bedingt  werdenden  Wechsel- 
fiebern,  Anomalien  der  Menstruation,  in  der  Helminthiasis, 
in  der  Gicht,  bei  K ramp  fen,  Lahmungen,  uberhaupt  alien  mog- 
lichen Nervenaffectionen,  denen  lymphatische  Ausschwitzungen, 
schleimige  Stockungen,  uberhaupt  irgend  welche  materielle  Ursachen 
zu  Grunde  liegen,  oder  bei  denen  man  von  einem  starken  Gegenreize 
im  gesammten  Lymphgefasssystem  Nutzen  hofft.  Sie  hat  indessen  in 
alien  diesen  Krankheiten  als  internes  Mittel  nichts  Ausgezeichnetes  und 
kann  in  ihnen  durch  einheimisehe  Mittel  ersetzt  werden. “ 

Aber  auch  als  externes  Mittel  fand  die  Senega  Anwendung. 


x)  Schmidtmann,  Hufel.  Journ.  Bd.  III.  p.  522. 

Bluff,  Ueber  Rad.  Senegae,  als  Diureticum  v.  Grafe’s  und  v.  Walther’s 
Journ.  (Schmidt’s  Jahrb.  Bd.  1G.  1837.) 

3)  Pfeiffer,  Diss.  de  Hypopyo.  Erl.  1784. 

4)  Schmidt’s  Jahrb.  1834,  Nr.  1;  1836,  Bd.  11;  1842,  Bd.  35;  1848,  Bd.  GO. 
Ferner  F.  A.  v.  Ammon,  Ueber  die  Anwendung  und  den  Nutzen  der  Rad.  Polyg. 
Senegae  in  mehreren  Augenkrankheiten ; Ileidelberger  klin.  Annalen  1826,  Bd.  2, 
p.  220  und  Bd.  5,  1829,  p.  231.  Eine  ganz  gute  Zusammenfassung  der  Erfahrungen 
Ammon’s  findet  sich  bei  Carol.  Angelstein,  De  senega  radice,  remedio  oph- 
thalmiatrico  praestantissimo;  specimen  pharmacologico-therapeuticum.  Berol.  1831. 

5)  Richter,  Arzneimittellehre.  Bei’lin  1827.  p.  138. 
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Haneckroth  undGoden1)  empfahlen  sie  gegen  Brandwunden  der 
Haut.  Sie  erklarten  die  gute  Wirkung  der  Senega  in  solchen  Fallen 
durch  ihre  antiphlogistische  Eigenschaft.  „Sie  beiBckrankt  die  Ent- 
zlindung  dadurch,  dass  sie  Blut  und  feste  Theile  zusammenzieht.** 
Weiter  sagen  diese  Autoren:  „Die  Entziindung  kann  von  vier  Seiten 
bekampft  werden,  je  nach  den  vier  integrirenden  Momenten  derselben, 
Rothe,  Hitze,  Schmerz  und  Gesehwulst.  Durch  Aderlass  greift  man 
sie  in  ihrer  Totalitat  an,  durch  Kiilte  bekampft  man  sie  von  Seiten 
der  Hitze;  durch  Narcotica  — von  Seiten  des  Schmerzes.  Von  Seiten 
der  Gesehwulst  — durch  die  Senega. 

Selbstverstandlich  sind  in  den  letzten  Jahrzehnten  die  meisten 
der  eben  aufgezahlten  Indicationen  wieder  in  Wegfall  gekommen,  ja 
es  fehlt  jetzt  sogar  nicht  an  Klinikern,  welche  mit  Unrecht  die  Senega 
sowie  alle  „saponinhaltigena  Mittel  aus  dem  Arzneischatze  gestrichen 
sehen  wollen.  Ich  fiihre  im  Gegensatz  zu  diesen  als  richtig  urtheilend 
Nothnagel  und  Rossbaeh2)  an,  welche  sagen:  „Die  Senega  ist  heute 
nur  noch  als  Expectorans  in  Gebrauch.  Bedingung  fiir  die  Anwendung 
ist  ein  normaler  Zustand  des  Verdauungsapparates,  namentlich  guter 
Appetit;  wenn  kleine  Gaben  die  Verdauung  auch  nicht  sofort  beein- 
trachtigen,  so  wirken  dieselben  docb  bei  schon  vorhandener  Appetit- 
losigkeit  ungiinstig  ein.  Eine  andere  Bedingung  ist  keine  oder  nur 
geringe  Temperaturerkohung.  Senega  als  Expectorans  soil  bei  Pkthi- 
sikern  vermieden  werden  — das  ist  ein  Erfahrungssatz.a 

In  neuester  Zeit  schlng  Robert3)  vor,  statt  der  Senegawui'zel 
die  Quillajarinde  (von  Quillaja  Saponaria  Molin.)  zu  benutzen.  Er  geht 
von  der  Betracktung  aus,  die  ich  durchaus  bestatigen  muss,  dass: 

1.  die  Quillajarinde  ebenfalls  2 Glycoside,  wie  die  Senegawurzel, 
enthiilt,  aber  in  erheblich  grosserer,  etwa  der  5fachen  Quantitat; 

2.  dass  die  Quillajarinde  mekr  als  10  Mai  billiger  als  die  Senega- 
wurzel ist,  und  demnach  die  gleiche  Menge  wirksamer  Substanz  50  Mai 
billiger  zu  stehen  kommt; 

3.  dass  der  Gehalt  der  Quillajarinde  an  den  wirksamen  Sub- 
stanzen  ein  recht  constanter  ist; 

4.  dass  der  Gesckmack  des  Quillajadecoctes  ein  viel  angenehmerer, 
als  der  des  Senegadecoctes  ist. 

Die  Quillajarinde  wurde  daraufhin  von  vielen  Seiten  statt  der 
Senega  angewandt  und  liegen  schon  recht  zahlreiche,  zu  Gunsten  der 
Quillajarinde  sprechende  Resultate  vor.  Ich  will  jedoch  auf  diese 
Frage  nicht  naher  eingehen,  da  die  diesbezuglichen  Untersuchungen 
bereits  von  Pachorukow4)  besprochen  sind. 

Ich  babe  vielraehr  nur  Folgendes  zu  bemerken:  Die  Vermut hung 
Robert’s,  dass  die  beiden  Glycoside  aus  der  Senega  mit  denen 
aus  der  Quillaja  identiseh  sind,  hat  sich  nach  meinen  Unter- 


')  Haneckroth  und  Goden,  Wirkungsweise  der  Senega.  Med.  Zeitschr 
Herausg.  von  d.  Vereine  f.  Heilk.  in  Preussen.  1842.  Nr.  13.  (Schmidt’s  Jahrb 
Bd.  35.  1842.) 

2)  Nothnagel  und  Rossbach,  Handbuch  der  Arzneimittellehre  5 Aufl 

Berlin  1884.  p.  817.  * 

3)  Robert,  Ueber  ein  Ersatzmittel  der  Senega.  Centralblatt  fiir  klin.  Med. 
Nr.  30.  1885.  Ferner:  Practitioner.  1886,  Jan.  p.  19. 

4)  Siehe  oben,  p.  29. 
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such  ungen  nicht  bestatigt;  sie  wirken  nur  qualitativ  gleich, 
a her  nicht  quantitativ;  nichtsdestoweniger  soli  damit  absolut  nicht 
gesagt  sein,  dass  die  Senega  sich  in  der  Praxis  nicht  durch  die  Quillaja 
ersetzen  lasse;  im  Gegentheil  mochte  ich  zu  ernster  Priifung  dieser 
Frage  von  Neuem  Anlass  geben.  Auf  den  Einwand,  welchen  man 
wohl  machen  wird,  dass  die  Quillajarinde  bedeutend  gif’tiger  ist  als 
die  Senegawurzel , mochte  ich  schon  im  Voraus  erwidern,  dass  die 
Wirksamkeit  beider  als  Expectorans  wohl  der  Giftigkeit  proportional 
sich  herausstellen  dtirfte. 

Vergleichende  Analysen  (Verbrennungen  und  Spaltungen)  des 
Senegins  und  Sapotoxins,  welche  nattirlich  auch  dringend  wiinschens- 
werth  sind,  muss  ich  der  Kostspieligkeit  wegen  spateren  Arbeiten  des 
Dorpater  pharmakologischen  Institutes  iiberlassen. 


Nacktrag. 

Zu  vorstehender  Arbeit  iiber  die  Senega  und  ihre  Bestandtheile 
mochte  ich  einige  ergiinzende  Notizen  zufiigen,  welche  dem  Verfasser 
entgangen  sind. 

Die  Senegapflanze  erwahnt  schon  Joh.  Ray  in  seiner  Historia 
plantarum  vom  Jahre  1G88.  Die  erste  Abbildung  lieferte  1734  Jacob 
Treu1)  aus  Ntirnberg.  Ein  Jahr  spater  wurde  die  Wurzel  dieser 
Pflanze  durch  den  in  Virginien  lebenden  schottischen  Arzt  John 
Tennent  als  Geheimmittel  gegen  Schlangenbiss  erkannt  und  von  ihm 
nach  den  Seneka-Indianern  Seneka  rattle-snake  root,  verktirzt 
Seneka-root  genannt.  Das  Wort  Senega  von  snake  herleiten  zu 
wollen,  wie  Qudvenne2)  will  und  der  sonst  etymologisch  so  wohl  er- 
fahrene  G.  C.  Wittstein3)  ihm  nachspricht,  erscheint  mir  unzulassig. 
Uebrigens  stimmen  mir  darin  Dulong  d’Astafort 4),  Fluckiger  5), 
Jacob  D.  Wells6)  und  0.  Linde7)  bei. 

Die  erste  anatomische  Untersuchung  der  Wurzel  lieferten  1851 
O.  Berg8)  und  G.  Walpers9).  Eine  1856  von  Wigand  10)  gegebene 
weicht  von  denen  der  Voruntersucher  in  mehreren  Punkten  ab,  so  dass 
1857  Berg11)  sich  veranlasst  sab,  von  Neuem  und  zwar  diesmal  sehr  ein- 
gehend  sich  mit  der  Wurzel  zu  beschiiftigen.  1862  wurden  die  Berg’schen 
Angaben  in  einigen  Punkten  von  Wigand  12)  und  1867  von  Fluckiger 

*)  Geiger,  Pharmac.  Botanik.  2.  Aufl.  p.  1554. 

2)  Journ.  de  Pliarmacie.  1886.  T.  XXII.  p.  449.  Arch,  der  Pharmacie.  1886. 
Bd.  8 der  2ten  Reihe.  p.  78. 

3)  Etymologisch-botanisches  Handworterbuch.  Erlangen  1856.  p.  808. 

4)  Journ.  de  Pharm.  1827.  T.  XIII.  p.  567. 

5)  Pharmakognosie  des  Pflanzenreichs.  2.  Auil.  1888. 

6)  Proceedings  of  the  American  Pharm.  Association.  1876.  p.  516. 

')  Flora.  1886.  Jahrgang  69.  p.  1. 

*)  Handbuch  der  pharmac.  Botanik.  II.  Theil.  p.  57.- 

9)  Botanisclie  Zeitung.  1851.  p.  297. 

"’)  Flora.  1856.  Jahrgang  39.  p.  675. 

")  Botanisclie  Zeitung.  1857.  p.  49. 

12)  Arch.  d.  Pharmac.  1862.  Bd.  111.  p.  238. 

Kobert  Arbeiten  des  pharmakologischen  Institutes  zu  Dorpat.  Bd.  I.  7 
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berichtigt.  Neuerdings  hat  endlich  Otto  Linde  vortreffliche  Bei- 
trage  zur  Anatomie  der  Senegawurzel  (mit  Abbildungen)  geliefert. 
Naeh  letzterem  Autor  ist  das  Vorkommen  getrennter  Holzkorper  in 
der  Senegawurzel  zuerst  von  Dobereiner  *)  bemerkt  worden. 

Etwa  seit  dem  Jahre  1876,  d.  h.  seit  die  echte  Senegawurzel 
anting  seltener  zu  werden,  kommt  eine  andere  Sorte  der  Drogue  im 
Handel  vor,  welche  als  sttdliche  Senegawurzel  bezeichnet  wird. 
Naeh  Linde  heisst  die  eehte  im  Gegensatz  dazu  nicht  nordliche,  son- 
dern  westliche.  Auf  diese  neue  Sorte  machte  zuerst  Saunders *  2) 
aufmerksam.  Erst  dann  folgt  die  auf  p.  57  dieses  Buches  erwahnte 
Mittheilung  von  Th.  Greenish  vom  Jahre  1878,  wonaeh  sie  von 
jungen,  unreifen  Exemplaren  der  echten  Pflanze  stammen  soli.  1880 
wies  auch  ein  Deutscher,  E.  Siebert3),  auf  die  Verfalschung  bin  und 
warnte  vor  ihr.  1881  wurde  Greenish  von  Gobel  widerlegt  und 
als  Stammpflanze  der  siidlichen  Wurzel  von  Maish  die  Poly  gal  a 
Boy  kin  ii  festgestellt.  J.  U.  Lloyd  und  C.  H.  Lloyd4)  dagegen 
behaupteten  auf  der  Yersammlung  der  American  Pharmaceutical  As- 
sociation des  Jahres  1881,  die  im  Handel  als  siidliche  Senega  be- 
zeichnete  Drogue  komme  ebenso  in  den  westlichen  als  in  den  ostlichen 
und  nordlichen  Staaten  vor  und  reprasentire  die  Wurzel  von  Poly  gal  a 
Senega  var.  latifolia  L.  Die  Wurzeln  dieser  Varietat  und  der  nicht 
variirten  Polygala  Senega  L.  wiirden  beim  Einsammeln  ihrer  grossen 
Aehnlichkeit  wegen  gar  nicht  unterschieden  und  ein  solches  Gemisch 
bilde  die  officinelle  Drogue.  Dagegen  spriichen  jetzt  die  Handler  von 
einer  aus  dem  Nordwesten,  namentlich  aus  Wisconsin  und  Minnesota 
kommenden,  erst  seit  10  Jahren  iiberhaupt  bekannten  anderen  billigeren 
Sorte,  welche  kurzweg  als  falsche  oder  nordliche  Senega  bezeichnet 
werde  und  gewohnlich  des  flir  die  siidliche  Senega  sehr  charakteri- 
stischen  gekielten  Rlickens  entbehre.  Diese  Wurzel  sei  ferner  nicht 
so  gewunden  und  verzweigt  wie  die  siidliche  Senega,  sondern  breit  und 
dick.  Die  Stammpflanze  derselben  scheine  eine  zwischen  Polygala 
Senega  und  Poly  gala  latifolia  stehende  Varietat  zu  seiu.  Der  Name 
weisse  Senega  passe  auf  diese  Wurzel  aber  gar  nicht,  da  sie  nicht 
heller  gefarbt  sei  als  die  anderen  Sorten. 

Naeh  O.  Linde  unterscheidet  sich  die  siidliche  Senega  von  der 
westlichen  dadurch,  dass  sie  der  Hauptmasse  naeh  aus  diinneren,  fast 
gelben,  wesentlich  helleren  und  langeren  Wurzeln  besteht  als  jene. 
Die  hellere  Farbe  trate  naeh  dem  Einweichen  in  Wasser  noch  deut- 
licher  hervor.  Dazwischen  fanden  sich  aber  auch  anscheinend  altere, 
dick  ere  Wurzeln  von  braunlicher  Farbe.  Der  Geschmack  sei  weniger 
scharf  als  bei  der  westlichen. 

Wahrend  alle  friiheren  Untersucher  naeh  Linde’s  Meinung 
darin  iibereinstimmen,  dass  die  siidliche  Wurzel  ohne  Kiel  sei,  und 
dass  ihr  Holzkorper  auf  dem  Querschnitt  iiberall  eine  regelmassige,  runde 
oder  ovale  Form  zeige,  dass  demnach  breite  Markstrahlen  ihr  fehlen, 
kann  Linde  dies  nicht  bestittigen.  Er  giebt  zwar  zu,  dass  wenigstens 

’)  Deutsches  Apothekerbuch.  1842.  I.  p.  259. 

2)  Proceedings  of  the  American  Pharmaceutical  Association.  1876.  p.  661. 

3)  Pharmac.  Zeitung.  1880.  Nr.  28.  p.  207.  Pharmac.  Centralhalle  1880* 
Nr.  19.  p.  155. 

4)  Americ.  Journ.  of  Pharm.  1881.  Oct. 
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an  ilen  diinnen  Wurzeln  der  Waare  sowohl  tier  Kiel  als  die  Wiilste 
weniger  auffallig  sincl  als  an  der  westlichen  Waare;  befreie  man  aber 
die  Wurzeln  nach  dem  Aufweichen  in  Wasser  von  der  Rinde,  so  konne 
man  sieb  iiberzeugen,  dass  breite  Markstrahlen  bier  ebenso  gut  vor- 
kamen  wie  an  jener,  wenn  aueh  weniger  haufig;  man  finde  sie  aber 
an  jeder  einzelnen  Wurzel.  Es  gelang  Linde  iiberhaupt  nicht, 
zwiseben  slidlieher  und  westlicher  Senega  einen  durchgreifen- 
den  anatomischen  Unterschied  zu  constatiren,  weder  im  Ban 
der  einzelnen  Gewebselemente  noch  dem  der  Rinde,  des  Holzkorpers, 
der  Markstrahlen  noch  des  Kieles.  Nur  die  Korkscbicbt,  welcbe  die 
Rinde  bedeekt,  erwies  sich  wenigstens  an  den  diinneren  Wurzeln  der 
siidlichen  Waare  diinner  als  an  der  westlichen  und  nur  wetiige  Zellen 
stark.  Dies  ist  zugleich  die  Ursacbe  des  helleren  Aussebens  der  Wurzeln. 
Weiter  auf  die  Angaben  Linde’s  einzugehen,  babe  icb  bier  keine 
Veranlassung. 

Eine  fernere,  von  Atlass  unerwahnt  gelassene  Thatsaebe  ist,  dass 
wiisserige  Ausziige  der  Senegawurzel,  besonders  wenn  sie  Jahre  lang 
gelegen  bat,  einen  charakteristischen  Gerucb  besitzen.  Hager  nennt 
ibn  in  seinem  Commentar  olig-ranzig,  Dorvault  scbwacb  ekelbaft, 
Fliickiger  und  Hanbury  eigenthitmlieh  ranzig.  Langbeck1)  fand 
ihn  bei  einer  3 Jahre  alten  Wurzel  so  auffallend  an  Wintergriinbl  er- 
innernd,  dass  er  eine  wiisserige  Destination  vornahm  und  in  der  That 
im  Destillat  die  cbarakteristisebe  Violettfarbung  bei  Eisenchloridzusatz 
erhielt.  Durch  Vergleichung  der  Intensitat  der  Fiirbung  mit  derjenigen 
einer  wasserigen  Liisung  von  Salicylsauremethyliither  von  bekanntem 
Gehalt  bestimmte  er  die  Menge  des  Oeles  auf  0,2  °/0.  Das  Destillat 
einer  12  Monate  alten  Wurzel  gab  mit  Eisencblorid  nur  sehwache 
Reaction.  Das  Decoct  der  iilteren  Wurzel,  mit  Fehling’scher  Losung 
gekoeht,  zeigte  einen  nicbt  unbedeutenden  Zuckergehalt,  das  der 
jilngeren  dagegen  einen  sehr  geringen.  Bern  beck  ist  hiernach  der 
Ansicht,  dass  das  Senegin  in  langsamer  bestandiger  Zersetzung 
begriffen  ist  und  dass  die  Zersetzungsproducte  aus  Zueker 
und  Salicylsauremethy  lather  bestehen.  Die  von  Atlass  unter- 
sucbte  Spaltung  des  Senegins  beim  Erhitzen  mit  Siiuren  ist  naturlieh 
eine  ganz  andere. 

Auf  das  Zweckmassige  des  Ersatzes  der  Senegawurzel 
durch  die  Quillajarinde  machte,  angeregt  (lurch  meine  Publicationen, 
Frederick  B.  Power2)  bei  einer  Versammlung  der  Wisconsin  Pharma- 
ceutical Association  188G  aufmerksam.  Ob  vielleieht  die  neuerdings 
von  Maish3)  beschriebene  Polygala  mexicana  als  ein  Ersatzmittel 
unserer  Senega  mit  Erfolg  wird  importirt  werden  konnen,  bleibt  ab- 
zuwarten.  Ich  mochte  es  zunachst  noch  bezweifeln. 


Robert 


’)  Pharm.  Zeitung.  1881.  p.  261. 

'-)  Pharmaceut.  Rundschau.  1886.  Sept.  p.  195. 
3)  Americ.  Journ.  of  Pharmacy.  1886.  p.  72. 


III. 

Ueber  Cyclamin. 

Von 

N i c o 1 a i T u f a n o w aus  L i v 1 a n d. 


A.  Chemischer  Theil. 

I.  Historisclies. 

In  den  Knollen  von  Cyclamen  europaeum  L.,  dem  Alpen- 
veilchen,  einer  zur  Familie  der  Primulaceen  gehorigen  und  in  Mittel-, 
Ost-  und  Siideuropa  vorkomtnenden,  scharf  schmeckenden  Pflanze,  wurde 

1830  der  wirksame  Bestandtheil  von  Saladin  x)  entdeckt  und  mit  dem 
Namen  Arthanitin *  2)  belegt;  auch  sind  von  demselben  Autor  die 
Eigenscbaften  dieser  Substanz  und  das  Verhalten  derselben  gegen 
Reagentien  gepriift  worden.  Wahrscheinlicb  ist  derselbe  Stoff  auch 
noch  in  Cyclamen  persicum  Mill,  und  verschiedenen  anderen  Species 
cnthalten,  die  seit  den  iiltesten  Zeiten  therapeutisch  verwendet  wurden. 
Ich  komme  auf  diesen  Punkt  im  therapeutischen  Theile  zu  sprecben. 

1831  haben  Buchner  und  Herberger3)  weitere  Untersuchungen  liber 
diese  Substanz  angestellt  und  ihr  den  jetzt  iiblichen  Namen  Cyclamin 
gegeben.  Bei  den  Spaltungsversuchen,  welche  in  neuerer  Zeit  von 
dc  Luca4)  und  A.  Klinger5)  mit  Cyclamin  gemacht  worden  sind, 
hat  sich  dasselbe  als  ein  Glycosid  erwiesen,  wahrend  man  bis  dahin 
geneigt  war,  dasselbe  nach  Saladin  fur  ein  Alkaloid  zu  halten. 

Die  fiir  das  Cyclamin  aufgestellte  Formel  lautet  nach  de  Luca 


*)  Journ.  de  chimie  med.  VI.  p.  417. 

2)  Arthanita  ist  der  arabische  Name  des  Alpenveilchens.  Ich  komme 
auf  die  Deutung  desselben  weiter  unten  noch  zuriick. 

3)  Buchner’s  Repert.  f.  d.  Pharmacie.  XXXVII.  p.  36. 

4)  Compt.  rend.  XLIV,  p.  723;  XLVIT,  p.  295  u.  328;  LXXXVII,  p.  287.  Journ. 
de  Pharm.  XXXI,  p.  427;  XXXIV,  p.  353.  Neues  Rep.  Pharrn.  VI,  p.  326;  VIII 
p.  58.  Chemisches  Centralbl.  1878.  p.  660. 

5)  Mittheil.  der  physik.-med.  Societal,  zu  Erlangen.  II.  p.  23. 
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C21I,0,  nach  Klinger  und  Mutschler  *)  C20H34O10.  Mutschler  ge- 
lang  die  Darstellung  der  Substanz  in  Krystallen. 

Bei  der  Spaltung  des  Cyelamin  mit  verdiinnten  Sauren  erhielt 
Klinger  20,07  °/o  Zucker  und  05,38  °/o  Spaltungskorper,  Mutschler 
dagegen  35,58  °/o  Spaltungskorper  und  50,32  °/o  Zucker.  Den  Spal- 
tungskorper nennt  Klinger  Cyclamiretin  und  giebt  ihm  die  Formel 
C'i4H2i05*  nacli  Mutschler  lautet  die  Formel  C15H2202.  Den  Zucker 
hielt  man  fur  Traubenzucker. 

W iihrend  den  Angaben  de  Luca’s  zufolge  bei  Einwirkung  von 
schmelzendem  Kalihydrat  auf  Cyelamin  unter  Wasserstoffentwickelung 
eine  eigenthtimliche,  ini  Wasser  schwer  losliche  Saure,  und  bei  Salpeter- 
siiureeinwirkung  saure  Verbindungen  entstehen,  hat  Mutschler  in  beiden 
Fallen  nicht  krystallisirbare  Ivorper  erhalten,  deren  nahere  Zusammen- 
setzung  er  nicht  anzugeben  vermag. 

Das  Cyelamin  ist  nach  Mutschler  kein  aromatischer  Korper, 
sondern  gehort  der  Fcttreihe  an. 


II.  Darstellung. 

Das  Cyelamin  ist  zwar  zuerst  von  Salad  in  aber  wohl  nicht  ganz 
rein  dargestellt  worden;  spater  beschaftigten  sich  mit  der  Gewinnung 
desselben  de  Luca  und  Th.  W.  C.  Martins*  2),  und  diese  Autoren 
haben  Methoden  angegeben,  nach  welchen  die  Reindarstellung  und 
Ausbeute  an  Cyelamin  nichts  zti  wiinschen  ttbrig  lassen. 

Nach  de  Luca  werden  4 kg  der  Knollen  von  Cyclamen  mit  Aq.  destill,  ab- 
gewaschen,  in  kleine  Stiicke  gesclmitten  und  nebst  4 1 rectifieirtem  Weingeist  in 
eine  geraumige  Flasche  gebracht.  Das  Ganze  wird  wahrend  45  Tagen  an  einem 
dunklen  Orte  stehen  gelassen  und  nacli  dieser  Zeit  der  Alcohol  abgegossen.  Die 
Knollen  werden  dann  in  einem  Mbrser  zerquetscht,  mit  3 1 Alcohol  in  dieselbe 
Flasche  gebracht  und  nach  einem  Monate  der  Alcohol  dureh  Auspressen  getrennt. 
Den  Riickstand  verwandelt  man  in  einen  Teig  und  liisst  diesen  wiederum  mit  2 1 
Alcohol  20  Tage  lang  in  Beriihrung ; der  Alcohol  wird  dureh  Auspressen  getrennt 
und  mit  den  beiden  vorigen  Tincturen  vereinigt,  filtrirt  und  der  grbsste  Theil  des 
Alcohols  dureh  Destination  im  Wasserbade  wiedergewonnen.  Der  dabei  erhaltene 
Riickstand  von  gelatinosem  Aussehen  wird,  vor  dem  Lichte  geschiitzt,  in  einer 
Porzellanscliale  im  Wasserbade  zur  Trockene  verdampft  und  dann  mit  kaltem, 
rectifieirtem  Weingeist  ausgezogen.  Die  alcoholischen  Lbsungen  von  dieser  Be- 
handlung  werden  ebenfalls  vereinigt,  filtrirt,  in  eine  Schale  gegossen  und  40  Tage 
lang  an  einem  dunklen  kiihlen  Orte  der  freiwilligen  Verdunstung  uberlassen.  Die 
nach  dieser  Zeit  auf  dem  Boden  der  Schale  in  Form  kleiner  Anhaufungen  sich 
findende  weissliche,  amorphe  Substanz  wird  sorgfaltig  gesammelt,  mehrere  Male 
mit  kaltem  Alcohol  abgewaschen  und  darauf  in  siedendem  Alcohol  gelbst.  Diese 
alcoholische  Losung  setzt  beim  Erkalten  den  aufgelbsten  Stoff  immer  wieder  in 
derselben  Form  kleiner,  amorplier  Haufchen  ab;  dies  ist  das  Cyelamin,  welches 
man  vor  dem  Lichte  geschiitzt  im  luftleeren  Raume  neben  Schwefelsaure  truck  net. 

Das  Verfahren,  dessen  Martins  zur  Darstellung  des  Cyclamins  sich  be- 
diente,  besteht  darin,  dass  man  G Pfund  getroeknete  und  groblich  zerstossene 
Knollen  mit  18  1 Alcohol  von  97 0 Tr.  in  einer  kupfernen  Blase  iibergiesst,  4 — 51 
Alcohol  abdestillirt  und  erkalten  liisst.  Den  iiberdestillirten  Weingeist  bringt 
man  in  die  Blase  zuriick  und  wiederholt  das  Verfahren  dureh  Abdestillation  nocli 
2 — 3 Mai.  Erkaltet,  presst  man  den  weingeistigen  Auszug  aus.  filtrirt  und  bringt 
das  Filtrat  wieder  in  die  vorher  gereinigte  Blase.  Man  destillirt  so  lange,  bis 


’)  Annalen  der  Chemie.  Bd.  185.  p.  214. 

2)  Neues  Rep.  Pharm.  VIII.  p.  388. 


102 


Cyclamin. 


et.wa  nocli  2 I Fliissigkeit  in  der  Blase  befindlich  sind,  welche  man  nach  dem  Er- 
kalten  in  eine  weithalsige  Flasche  giesst.  Mit  dem  Pressriickstande  wird  dieselbe 
Procedur  nochmals  vorgenommen  und  das  concentrirte  Filtrat  den  friiher  er- 
lialtenen  beigemisclit.  Die  Fliissigkeit  lasst  man  an  einem  kiililen  Orte  stelien. 
Nach  etwa  3-10  Woclien  wird  das  ausgescliiedene  Cyclamin  auf  ein  Filter  ge- 
bracht  und  langsam,  aber  anlialtend  mit  kaltem  Alcohol  gewaschen,  bis  das 
Abtropl'ende  kaum  mehr  gelb  erscheint.  Das  nocli  teuchte  Cyclamin  wird  nun 
mit  thierisclier  Kohle  kochend  in  Alcohol  gelbst  und  heiss  filtrirt.  Durcli  Ab- 
kiihlen  der  durchgelaufenen  Fliissigkeit  und  durcli  Riihren  mittelst  eines  Clas- 
stabes  bewirkt  man  die  Ausscheidung  des  Cyclamins  in  kleinen  weissen,  llockigen 
Kornern.  Auf  ein  Filter  gebracht,  fiber  Naclit  stelien  gelassen  und  dann  an- 
haltend  mit  kaltem  Alcohol  abgewaschen , wird  das  nun  reine  Cyclamin  dicht  in 
Filtrirpapier  eingeschlagen  und  an  der  Luft  dem  Trocknungsprocess  iiberlassen. 

Diese  beiden  Darstcllungsmethoden  sind  sehr  cinfach,  haben  aber 
das  Misslicbe,  dass  bis  zur  vollstandigen  Ausscheidung  des  Cyclamins 
aus  dem  Extract  Monate  notbig  sind.  Dieser  Umstand  zwang  rnicb, 
den  anfangs  gcfassten  Entschluss,  das  zu  meinen  Versuchen  nothige 
Cyclamin  selbst  darzustellen,  aufzugeben;  ich  bezog  daber  dasselbe 
von  Merck  in  Darmstadt.  Dasselbe  war  nach  Marti  us  aus  trockenen 
Knollen  dargestellt.  Einigc  Versucbe  wurden  auch  angestellt  mit  einem 
Praparate,  welches  von  Prof.  Kobert  aus  frischen,  von  Gebe  & Comp, 
giitigst  gelieferten  italieniscben  Knollen  angefertigt  und  von  ihm  mir 
zur  Verfiigung  gcstellt  worden  war. 


III.  Eigcnscliaftcn. 

Das  Cyclamin  in  Substanz  ist  ein  blcndend  weisses,  undurch- 
sichtiges,  zcrreiblicbes,  lockeres  und  geruchloses  Pulver,  welches  sicb 
unter  dem  Mikroskop  als  aus  rundlicben  Kugeln  und  Conglomeraten 
derselben  bestebend  zeigt.  Mutschler  giebt  an,  unter  gunstigen  Um- 
stiindcn  Cyclamin  crhalten  zu  haben,  welches  Korner  aufwies,  die  aus 
einem  Haufwerk  von  um  einen  Punkt  gruppirten  Krystallnadeln  be- 
standen,  ein  Befund,  welcher  nach  de  Luca  x)  zu  Stande  kommt,  wenn 
coagulirtes  oder  in  Wasser  gelostes  Cyclamin  sicb  spontan  zersetzt, 
wobei  unkrystallisirbare  Glycose  und  krystallisirbarer  Mannit  auftreten 
sollen;  unzersetztes  Cyclamin  ist  nach  diesem  Forscher  unkrystallisirbar. 

Der  Geschmack  des  Cyclamins  ist  unangenebm  widrig,  scharf 
und  hinterlasst  ein  Kratzen  im  Plalse;  sein  Staub  erregt  heftiges 
Niesen. 

Beim  Erhitzen  auf  Platinblecb  giebt  das  Cyclamin  eine  volu- 
minose  Kolile,  welchc  vollkommen  ohne  Rilckstand  verbrennt.  Beim 
Erhitzen  auf  200 0 farbt  es  sicb  braun  und  scbmilzt  bei  236  °.  Feuchter 
Luft  ausgesetzt,  nimmt  es  an  Volumen  zu,  indem  es  eine  grosse  Menge 
Wasser  absorbirt.  Mit  wenig  Wasser  angeriibrt,  giebt  es  eine  schmierige, 
klebrige,  durcbsicbtige  Gallerte,  aber  keineswegs  eine  vollkommene 
Losung. 

Das  Cyclamin  ist  klar  lo si  ich  in  Wasser  bei  einer  Verdunnung 
von  1 : 300 ; gcsattigtero  Losungen  sind  stark  opalisirend ; eine  2°/oige 
Losung  ist  schon  mehr  als  eine  Suspension  von  Cyclamin  in  Wasser 
zu  bezeiehnen : beim  Steben  setzt  sicb  namlich  ein  Tbeil  des  unge- 


0 Compt.  rend.  T.  LXXXVII.  1878.  p.  287. 
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losten  Cyclamiiis  zu  Boden,  und  die  Losung  muss  dalier  jedesmal  vor 
dem  Gebrauehe  umgeschtlttelt  werden.  Das  Cyclamin  lost  sich  ferner 
leicht  in  verdiinntem,  weniger  gut  in  absolutem  Alcohol;  Essigsaure- 
zusatz  erhoht  die  Loslichkeit  in  dem  letzteren.  Ferner  lost  es  sich 
mehr  weniger  leicht  in  Methylalcohol , in  Glycerin  und  Essigiither; 
unloslich  ist  es  in  Aether,  Chloroform,  Amylalcohol,  Schwefelkohlen- 
stoff,  Benzol,  Petroleumiither,  Terpentinol  und  anderen  atherischen 
Oelen. 

Eine  interessante,  ftir  den  Nachweis  nicht  unwichtige  Erschei- 
liung  bietet  das  Verhalten  des  Cyclatnins  zu  einer  schwachen  alcoholi- 
schen  Salicylsaurelosung.  Fiigte  ich  niimlich  zu  1 — 2 ccm  einer  der- 
artigen  Losung  etwa  5 mg  Cyclamin  in  Substanz  und  erwarmte,  so 
loste  sich  das  Cyclamin  darin  klar  auf,  um  nach  dem  Erkalten  eine 
homogene  gelatinose  Masse  zu  bilden,  welche  so  fest  wurde,  dass  beim 
Umkehren  des  Glases  nichts  herausfloss.  Erwarmte  ich  dasselbe 
wiederum  oder  setzte  ein  Alkali  oder  eine  Saure  hinzu,  so  loste 
sich  die  Masse  im  Augenblicke  auf.  Ueber  andere  Reactionen  siehe 
weiter  unten. 

Wasserige  Cyclaminlosungen  reagiren  weder  sauer  noch  alkalisch 
und  erzeugen  beim  Schiltteln  reichlichen  Schaum,  wie  Seifenwasser. 
Sie  coaguliren,  wenn  man  sie  einer  Temperatur  von  60 — 75°  aussetzt, 
aber  es  lost  sich  das  Gerinnsel  nach  dem  Erkalten  und  nach  mehr- 
tiigiger  Ruhe  in  der  Mutterlauge  wieder  auf. 

Beim  Stehen  am  Licht  zersetzen  sich  wasserige  Cyclamin- 
losungen leicht,  wahrend  an  dunklen  Orten  aufbewahrte  Losungen  sich 
lange  Zeit  unverandert  halten. 

Werden  wasserige  Cyclaminlosungen  nach  Zusatz  von  Sauren 
gekocht,  so  erleidet  das  Cyclamin  unter  Aufnahme  von  Wasser  eine 
Spaltung  in  Zucker  und  Cyclamiretin.  Am  leichtesten  und  voll- 
standigsten  soil  nach  Mutschler  diese  Spaltung  zu  Stande  kommen 
bei  Anwendung  von  Salzsaure.  Ich  habe  sowohl  die  Salzsaure  als 
auch  die  Schwefelsaure  zu  einer  Reihe  von  Spaltungen  benutzt  und 
habe  bei  beiden  nur  wenig  differirende  Werthe  erhalten.  Die  Trocken- 
substanz,  bei  85  0 bis  zur  Gewichtsconstanz  getrocknet,  wurde  jedesmal 
in  ca.  30  ccm  destillirtem  Wasser  zu  einer  l°/oigen  Losung  gelost  und 
zu  derselben  in  einer  Reihe  der  Spaltungsversuche  je  1 ccm  officinelle 
Salzsaure,  in  einer  anderen  je  2 ccm  derselben  Saure  und  in  einer 
dritten  je  2 ccm  einer  concentrirten  Schwefelsaure  zugesetzt.  Diese 
Losungen  wurden  7 Stunden  lang  auf  dem  Wasserbadc  in  einer  ver- 
schlossenen  Flasche  gekocht  und  darauf  die  Menge  des  Zuckers  und 
des  Spaltungskorpers  chemisch  bestimmt.  Ueber  die  Natur  des  Zuckers 
habe  ich  keine  Untersuchungen  angestellt.  Es  ist  hochst  wahrscheinlich 
eine  Glycose  eigener  Art,  die  iibrigens  nicht  mit  der  von  G.  Michaud  1 ) 
in  den  Knollen  von  Cyclamen  europaeum  kiirzlich  neben  Cyclamin 
gefundenen  Zuckerart,  der  Cyclamose,  zu  verwechseln  ist. 

Ftir  die  1.  Versuchsreihe  erhielt  ich  im  Mittel  von  7 Spaltungen: 
41,06  n/o  Zucker,  berechnet  als  Traubenzucker,  und  41,13  °/o  Cycla- 
miretin: im  Ganzen  82,19  °,o. 


*)  Chemical  News.  1886.  p.  232.  Bullet.  Paris.  T.  XLVI.  20.  Sept.  1886. 
p.  305.  Chemisches  Centralbl.  1886.  p.  836. 
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Fiir  die  2.  Versuchsreihe  erhielt  ich  im  Mittel  von  2 Spaltungen: 
61/13  °/o  Zucker  und  38,51  °/o  Cyclamiretin;  im  Ganzen  99,64  °/0. 

Fill*  die  3.  Versuchsreihe  erhielt  ich  im  Mittel  von  3 Spaltungen: 
59,98  °/o  Zucker  und  37,61  °/o  Cyclamiretin;  im  Ganzen  97,59  °/o . 

Aus  den  erhaltenen  Resultaten  glaube  ich  den  Schluss  ziehen  zu 
konnen,  dass  vermehrter  Gehalt  an  Siiure  in  der  zu  spaltenden  Fliissig- 
keit  einen  grosseren  Ertrag  an  Zucker  liefert,  und  dass  sowohl  Salz- 
saure  wie  Schwefelsaure  gleicli  leicht  die  Spaltung  herbeifuhren,  ob- 
wohl  Mutschler  der  Schwefelsaure  eine  nur  geringe  Spaltungskraft 
vindicirt.  Die  bisher  iiber  diese  Spaltung  aufgestellten  For- 
meln  sind  nach  meinen  Spaltungsversuchen  entschieden  un- 
rich tig;  es  gelang  mir  jedoch  nicht,  aus  meinen  Werthen  eine  neue 
einfache  Spaltungsformel  abzuleiten. 

Die  Zersetzung  dcs  Cyclamins  wird,  wie  bereits  Mutschler  ge- 
zeigt  hat,  ausserdem  noch  herbeigefiihrt  durch  mehrere  Tage  lang 
dauerndes  Kochen  von  Cyclaminlosungen  ohne  Saurezusatz,  in  fest 
verschlossenen  Flaschen  und  durch  Bierhefe.  Mit  Emulsin  habe  ich 
bei  meinen  Versuchen  die  Spaltung  ties  Cyclamins  nicht  bewerkstelligen 
konnen,  obgleich  Mutschler  eine  solche  erreicht  zu  haben  angiebt. 
Ebenfalls  ungeeignet  zur  Cyclaminspaltung  haben  sich  mir  der  Speichel, 
der  Magensaft  und  der  Pankreassaft  erwiesen. 

Auf  den  Rath  des  Herrn  Prof.  Robert  priifte  ich  die  Wirkung 
des  Cyclamins  auf  die  Kuhmilch  und  erhielt  ein  ganz  uberraschendes 
Resultat,  welches  ich  im  Folgenden  mittheile; 

Fiigt  man  zu  etwa  5 ccm  Kuhmilch  1 ccm  2°/oige  Cyclamin- 
losung  und  lasst  beide  gut  mit  einander  sich  mischen,  so  bemerkt  man 
bereits  nach  einer  halben  Stunde  beim  Halten  des  Reagensglases  gegen 
das  Licht  eine  Zersetzung  der  Milch,  indem  in  einer  hell  erscheinenden 
Fliissigkeit  dunkle,  gleichmassig  vertheilte  Flocken  auftreten.  Nach 
einer  Stunde  etwa  beginnt  eine  scharfe  Trennung  der  Milch  in  eine 
helle  und  eine  dunkle,  d.  h.  undurchsichtige  Partie,  und  zwar  nimmt 
mit  der  Zeit  die  helle  untere  Schicht  an  Grosse  zu,  wiihrend  die 
obere  dementsprechend  abnimmt  und  eine  undurchsichtige  homogene 
Masse  bildet. 

In  einer  der  Milchproben,  welche  ich  zu  meinen  Versuchen  be- 
nutzte,  betrug  das  Volumen  der  dunklen  Schicht  nach  1 Stunde  vom 
Beginn  des  Versuches  an  gerechnet  5 ccm;  nach  1 Stunde  15  Minuten 
4 ccm;  nach  2 Stunden  30  Minuten  3 ccm;  nach  12  Stunden  2 ccm; 
das  letztere  Volumen  blieb  von  nun  an  constant.  5 ccm  derselben 
Milch  ohne  Cyclaminzusatz  setzten  nach  12stiindigem  Stehen  kaum 
1l,3  ccm  Rahm  ab. 

Um  zu  sehen,  in  welcher  Weise  das  Cyclamin  die  Milch  beein- 
flusst,  wurde  zu  einem  Tropfen  der  Milch  auf  dem  Objecttrager  vom 
Iiande  des  Deckglaschens  aus  etwas  von  der  Cyclaminlosung  zugelassen. 
In  demselben  Augenblicke  erfolgte  eine  Veranderung  im  mikroskopischen 
Bilde.  Die  sonst  getrennt  stehenden  Fettkiigelchen  vereinigten  sich 
zu  Haufen,  verklebten  an  ihrer  Peripherie  mit  einander  und  flossen 
schliesslich  zu  unformlichen  Klumpeu  zusammen.  Es  scheint  also  offenbar 
durch  Einwirkung  des  Cyclamins  auf  die  Milch  der  normale  Zustand 
derselben  aufgehoben  zu  werden , indem  die  sonst  von  einander  ge- 
trennt stehenden,  in  einer  eiweisshaltigen  Fliissigkeit  suspendirten 
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I ettkiigelchen  antangs  zu  Flocken  und  Klumpen  zusammentreten, 
urn  daraut’  eine  homogene  Fettmasse  an  der  Fltissigkeitsoberflache 
zu  bilden. 

In  meinen  Versuchen  benutzte  ich  2 cm  im  Durchmesser  haltende 
Reagensglaser,  an  deren  Aussenflache  eine  Theilung  nach  Cubikcentimeter 
angebracht  war.  In  jedes  derselben  wurde  1 ccm  destillirtes  Wasser, 
welches  0,02  g Cyclamin  enthielt,  gebracht,  so  dass  die  Fliissigkeits- 
oberfliiche  genau  der  ersten  Marke,  vom  Boden  des  Glases  gerechnet, 
entsprach.  Der  iibrige  Raum  bis  zur  G.  Marke  wurde  mit  der  zu 
priifenden  Milch  gefiillt,  das  Glas  mehrmals  vorsichtig  geschwenkt, 
damit  die  beiden  Fliissigkeiten  gut  mit  einander  sich  mischten  und 
darauf  bei  einer  Temperatur  von  ca.  20°  C.  der  Ruhe  ilberlassen. 
In  den  auf  diese  Weise  hergerichteten  Milchproben  betrug  nach 
12stundigem  Stehen  die  ausgeschiedene  Fettschicht  2,25  ccm,  wahrend 
5 ccm  von  derselben  Milch  ohne  Cyclaminzusatz  kaum  1j2  ccm  Fett 
abgesetzt  hatten. 

Um  zu  erfahren,  ob  alles  in  der  Milch  befindliche  Fett  durch 
Cyclamin  ausgeschieden  wird,  machte  ich  nach  der  von  H.  Klinger  x) 
neuerdings  angegebenen  Methode  die  Fcttbestimmung  sowohl  der  durch 
Cyclamin  ausgeschiedenen  Masse,  als  aucli  der  im  Controllglase  be- 
findlichen  unversetzten  Milch  und  erhielt  in  beiden  Fallen  die  gleiche 
Menge  Fett,  welche  sich  flir  die  Versuchsmilch  approximate  zu  5 °/o 
berechnen  liess. 

Damit  ist  also  der  Beweis  geliefert,  dass  durch 
Cyclamin  alles  Fett  der  Milch  an  ihre  Oberflache  ab- 
gesetzt wird. 

Nach  diesem  Yersuche  entspriichen  0,5  ccm  der  nach  12  Stunden 
durch  Cyclamin  ausgeschiedenen  Fettschicht  einem  Fettgehalt  der  Milch 
von  1 °/o . 

Dieselbe  Milch  zur  Halt'te  mit  Wasser  verdiinnt  und  mit  Cycla- 
min versetzt,  gab  genau  nur  halb  so  viel  Fett  als  wie  bei  der  un- 
verdunnten. 

Dank  der  giitigen  Erlaubniss  des  Directors  der  hiesigen  geburts- 
hlilf lichen  Klinik,  des  Herrn  Prof.  Dr.  Runge,  wurde  es  mir  moglich, 
auch  den  Fettgehalt  der  Milch  zweier  Wochnerinnen  mit  Cyclamin  zu 
bestimmen.  Die  Milch  der  einen  gab  nach  12stlindigem  Stehen  1,75  ccm, 
die  der  anderen  1,25  ccm  Fett;  procentisch  berechnet  etwa  3,5  °/o  und 
2,5  °/o  Fett. 

Mit  diesen  Versuchen  will  ich  gezeigt  haben,  dass  dem  Cyclamin 
die  Eigenschaft  zukommt,  die  ganze  in  der  Milch  enthaltene  Fett- 
menge  zur  Ausscheidung  zu  bringen,  deren  Volumen  nach  12stundigem 
Stehen  fur  eine  und  dieselbe  Milchprobe  constant  ist. 

Wie  aber  die  Grosse  des  Volumens  zum  Procentgehalt  der  Milch 
an  Fett  sich  verhiilt,  kann  ich  jetzt  mit  Bestimmtheit  nicht  angeben, 
weil  dazu  eine  grossere  Reihe  von  Beobachtungen  und  Bestimmungen 
gehort,  als  von  mir  ausgefuhrt  worden  ist.  Ich  hoffe  dariiber  in  nachster 
Zeit  Naheres  mittheilen  zu  konnen. 


')  Chemiker-Zeitung.  1886.  Nr.  81.  Rep.  anal.  Chem.  1886.  6,  545. 
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IV.  Reactionen. 

Concent rirte  Schwefelsaure  giebt  mit  Cyclamin  erst  eine 
gelbe,  dann  eine  gelbrothe  Farbung,  welche  beim  Erwarmen  in  Dunkel- 
roth  und  scldies3lich  in  Violettroth  iibergebt.  Auf  Zusatz  von  viel 
Wasser  verschwindet  diese  Farbe,  und  es  entsteht  ein  weisser  Nieder- 
schlag.  Kaliumbichromatzusatz  lasst  an  der  Berilhrungsstelle  eine 
intensiv  grltne  Farbung  eintreten. 

In  concent  rirte  r Salpetersaure  lost  sich  das  Cyclamin 
ohne  Farbenveranderung.  Bichromatzusatz  giebt  eine  Griinfarbung 
beim  Erwarmen. 

In  concentr irter  Salzsaure  lost  sich  das  Cyclamin  klar 
auf;  erwarmt,  tritt  eine  Trubung  ein,  darauf  ein  weisser  Niederscklag. 
Zusatz  von  Bichromat  giebt  zu  keinerlei  Farbenreaction  Anlass. 

Concent  rirte  Essigsaure  lost  Cyclamin  leicht.  Auch  bier 
bedingt  Bichromatzusatz  keine  Farbenanderung. 

Phosph  orsaure  lost  das  Cyclamin  in  der  Kalte  nicht  auf; 
erwarmt  lost  es  sich  in  derselben  ohne  nachfolgeude  Zersetzung. 

Gall ussa ure  coagulirt  das  Cyclamin. 

Verdiinnte  Sauren  losen  das  Cyclamin  leicht  und  lassen  beim 
Kochen  einen  flockigen  Niederschlag  entstehen.  Eine  Ausnahme  hier- 
von  bilden  die  Essigsaure  und  die  Phosphorsaure. 

Ammoniak  lost  das  Cyclamin  leicht  auf;  Essigsaurezusatz  lasst 
die  Losung  klar.  Ebenso  wie  Ammoniak  verhalten  sich  N at r on- 
la  uge,  Kalilauge  und  die  Alkali  carbonate. 

Durch  Galliipfeltinctur  wil'd  das  Cyclamin  nicht  beeinflusst. 

Ferrocyankaliumsolution  lost  das  Cyclamin  erst  beim  Er- 
warmen und  scheidet  es  nach  dem  Erkalten  flockig  aus;  Ferridcyan- 
kalium  lost  das  Cyclamin  bei  gleicher  Versuchsanstellung  nicht. 

Durch  Jodkaliumlosung  wird  das  Cyclamin  in  der  Warme 
ohne  Farbenanderung  gelost. 

Kaliumbichromat,  Pikrinsaure,  B a r y t h y d r a t , B 1 e i ■ 
zucker,  essigsaures  Zink,  Eisenchlorid,  arsenige  Saure, 
Platinchlorid,  Chlorbarium  und  salpetersaurer  Baryt  ver- 
andern  wiisserige  Cyclaminlosungen  nicht. 

Bleiessig  lasst  in  einer  Cyclaminlosung  einen  Niederschlag  ent- 
stehen, welcher  in  Essigsaure  und  Salpetersaure  loslich  ist. 

Beim  Kochen  mit  alkalischer  Ivupferoxydlosung  entsteht 
ein  weisser  Niederschlag;  eine  Abscheidung  von  Kupferoxydul  findet 
dabei  nicht  statt. 

Kaliumpermanganat  wird  durch  Cyclaminlosungen  reducirt. 

Chlorzinn  giebt  mit  Cyclaminlosungen  in  der  Warme  einen 
weissen  Niederschlag. 

Salpetersaures  S i lb er  wird  beim  Kochen  mit  einer  Cyclamin- 
losung gelbbraun  gefarbt. 

Quecksilberchlorid  erzeugt  mit  Cyclaminlosungen  erwarmt 
eine  leichte  Trubung. 

Cyclaminlosungen  nehmen  Brom-  und  Chlordampfe  leicht  auf 
und  coaguliren  dabei. 

Ueber  die  Salicylsaurereaction  babe  ich  schon  p.  103  gesprochen. 
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V.  Uebcr  Cyclamiretin. 

Das  Cyclamiretin  ist  ein  weisser  amorpher  Korper,  geruch-  und 
geschmacklos,  loslich  in  Alcohol  und  Aether,  unloslich  in  Wasser, 
Kali-  und  Natronlauge,  Ammoniak,  kohlensauren  Alkalien  und  Baryt- 
wasser. 

Mit  concentrirter  Schwefelsaure  fiirbt  sich  das  Cyclami- 
retin violettroth. 

In  concentrirter  Salpetersaure  lost  es  sich  in  der  Kalte 
nur  schwer;  erwarmt  geht  die  Losung  leicht  vor  sich  unter  Gelb- 
farbung,  und  es  entwickeln  sich  dabei  gelbbraune  Diimpfe. 

Concentrirte  Salzsaure  lost  das  Cyclamiretin  nicht,  wahrend 
concentrirte  Essigsaure  dasselbe  leicht  mit  blassgelber Farbe  lost. 

VI.  Verhalten  im  Organismus. 

Ob  das  Cyclamin  als  solches  oder  zersetzt  im  Organismus  zuriick- 
gehalten  oder  durcb  die  Niere  oder  den  Darm  ausgeschieden  wird, 
dariiber  kann  ich  nichts  aussagen.  Alle  meine  Bemtihungen,  das 
Cyclamin  oder  dessen  Spaltungsproducte  im  Harn  und  Koth  mit  Cycla- 
min vergifteter  Thiere  mit  den  mir  zu  Gebote  stehenden  Mitteln  auf- 
zufinden,  waren  erfolglos. 


B.  Pharmakologischer  Theil. 

I.  Historisclies. 

Das  Cyclamin  gehort  zur  pharmakologischen  Gruppe  des  Saponins, 
zu  welcher  ausser  der  Quillajasaure  und  dem  Sapotoxin  noch  das 
Senegin,  das  Digitonin  und  das  Parillin  oder  Smilacin  gerecbnet 
werden.  Nach  Harnack  *)  zeigen  diese  Substanzen  viel  Aehnlichkeit 
in  ihrem  Verhalten  gegen  den  thierischen  Organismus.  Am  starksten 
wirksam  erweise  sich  das  Cyclamin,  am  schwachsten  das  Parillin.  Hire 
Wirkung  sei  theils  local,  indem  sie  an  der  Applicationsstelle  Reizung 
und  Entztindung  hervorrufen,  theils  allgemein,  indem  sie  vom  Blute 
aus  besonders  das  Nerven-  und  Muskelsystem  afficiren.  Die  unver- 
sehrte  aussere  Haut  werde  durcb  dieselben  kaum  beeinflusst;  nur  wenn 
sie  auf  verletzte  Hautstellen  oder  in  das  Unterhautzellgewebe  gebracht 
werden,  dann  riefen  sie  heftige  Entziindung  hervor.  Auf  die  Schleim- 
liaut  sei  die  Wirkung  dieselbe  und  in  Folge  dessen  komme  es  zu  ver- 
schiedenen  reflectorischen  Bewegungen,  wie  Niesen,  Husten,  Erbrechen. 
Ueber  ihr  Verhalten  im  Blute  sei  noch  wenig  bekannt:  das  Cyclamin 
zerstore  in  concentrirter  Losung  die  Blutkorperchen.  In  das  Blut  ge- 
bracht, zeigten  sie  eine  Wirkung  auf  die  Herzaction  und  die  Respi- 
ration; ebenso  auf  die  Muskeln  und  schliesslich  auch  auf  die  ver- 
sckiedensten  Theile  des  Nervensystems. 


')  Harnack,  Lelirbuch  der  Arzneiniittellelire.  1883.  p.  787. 
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Speciell  auf  Cyclamen  und  Cyclamin  beztiglich  sind  folgende 
Angaben. 

Nach  de  Luca  bedienen  sicb  die  Sicilianer  und  besonders  die 
Calabreser  der  Wurzelknollen  des  Alpenveilchens,  um  Siisswasserfische 
zu  fangen.  Sie  zerdriicken  zu  diesem  Behufe  die  Knollen  zu  einem 
Teig,  welcher  in  einen  starken  Sack  gefullt  und  um  die  Mittagszeit 
bei  starker  Hitze  und  wolkenlosein  Himmel  in  die  Mitte  eines  h lusses 
gelegt  wird.  Ein  Mann  tritt  alsdann  den  Sack  mit  den  Fiissen,  so 
class  sich  der  herausquellende  Salt  mit  dem  Flusswasser  mischt  und 
dasselbe  schaumend  macht.  Durch  das  so  vergiftete  Wasser  werden 
die  Fische  betaubt  und  kommen  an  die  Oberflache  des  Wassers,  zuerst 
die  kleinen;  welche  starr  erscheinen,  wahrend  die  grossen  zunachst 
nccb  bewegungsfahig  sind  und  unter  heftigen  Anstrengungen  das  Ufer 
zu  erreichen  suchen,  wo  man  sie  mit  Leichtigkeit  fiingt.  Fiir  besondere 
Fiille  bindet  man  an  das  Ende  eines  langen  Stockes  ein  derartiges 
Sackchen  und  bringt  es  in  die  Felsenspalten  unter  dem  Wasser.  Die 
Fische  werden  dadurch  gezwungen,  aus  ihren  Schlupfwinkeln  hervor- 
zukommen  und  geken  in  die  ihnen  vorlier  gestellten  Netze. 

De  Luca  stellte  mit  dem  frisch  ausgepressten  Safte  folgende 
Versuche  an.  Ein  Kan  in  c hen,  welches  10  g davon  in  den  Magen 
erhielt,  war  den  Tag  liber  etwas  unruhig  und  verweigerte  die  Nahrung, 
wurde  bis  zuin  andern  Morgen  aber  wieder  ganz  gesund  und  frass 
ordentlich.  Dasselbe  Thier  erhielt  zwei  Tage  spiiter  die  doppelte  Dose 
und  bekam  nur  dieselben  Erscheinungen. 

Das  Unwirksambleiben  einer  so  grossen  Dose  von  20  g steht  in 
Einklang  mit  der  bekannten  uralten  Erfahrung,  dass  die  Schweine 
die  Alpenveilchenknollen  mit  Vorliebe  fressen  und  dabei  ganz  gesund 
bleiben.  Darum  heisst  das  Alpenveilchen  auch  Saubrot,  italieniscli 
pamporcino,  spanisch  pan  de  puerco,  franzosisch  pain  de  pour- 
ceau,  englisch  sowbread,  ceylanisch  ururu  (von  uru  = Schwein). 
Ja  selbst  der  uns  von  Dio scorides  x)  aufbewahrte  altiigyptische  Name 
itsoxs  bedeutet  nach  der  Uebersetzung  vonRossius  Sell  weinekraut 2). 
Ich  komme  auf  dieses  Unwirksambleiben  des  genossenen  Saftes  weiter 
unten  bei  Besprechung  der  Wirkung  des  reinen  Cyclamins  auf  den 
Darm  zuriick. 

Auf  Fische  dagegen  wirkte  bei  de  Luca’s  Versuchen  der 
Cyclamensaft  stark  toxisch.  1 ccm  todtete  nach  einigen  Minuten  drei 
kleine  Fische,  die  vorher  in  einem  Gefasse  mit  2 1 Wasser  munter 
umherschwammen.  Ebenso  verhielten  sich  Fische,  welche  in  eine  sehr 
dlinne  Auflosung  von  reinem  Cyclamin  gesetzt  wurden.  Ganz  ahnliche 
Resultate  erhielt  C.  Schroff  an  kleinen  Schmerlen. 

Cl aucle  Bernard 3)  stellte  mit  dem  Cyclamensafte  folgende  Ver- 
suche  an.  2 g einem  Griinfinken  in  den  Kropf  gespritzt  todteten  diesen 
bald;  4 g einem  Kaninchen  in  die  Luftrohre  gespritzt,  todteten  dieses 
binnen  10  Minuten  unter  Convulsionen;  1 g einem  Griinfinken  unter 
die  Haut  gespritzt,  verursachte  Convulsionen,  an  denen  das  Thier 


0 Dioscorides  Lib.  II.  cap.  193. 

0 Strum pf,  System.  Handbuch  d.  Arzneimittellehre.  Bd.  2.  Berlin  1858 

p.  196. 

!)  Lecons  sur  les  effets  des  substances  toxiques.  Paris  1857.  p.  304. 
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nach  20  Minuten  starb.  Ein  Frosch,  welcher  auf  dieselbe  Weise  2 g 
erhielt,  starb  nacb  zwei  Minuten  unter  Herzstillstand. 

Eugen  Pelikan1),  welcher  mil  reinem,  ihm  von  de  Luca  ge- 
scbenktem  Cyclamin  an  Froschen  experimentirte,  gelangte  zu  dem 
Resultate,  dass  das  Cyclamin  zu  den  reizenden  Giften  gehbre,  indem 
es  in  der  Mundhohle,  dem  Scblunde  und  Magen  immer  die  Sym- 
ptome  der  Entziindung  hervorrufe,  und  in  erster  Linie  weder  auf  das 
Herz,  noch  auf  die  Muskeln  und  motorischen  Nerven  wirke,  und  dass 
die  von  ihm  als  das  constanteste  Symptom  beobachtete  rasch  ver- 
minderte  Starke  und  das  schnelle  giinzliche  Verschwinden  der  Reflex- 
bewegungen  als  untergeordnete  Erscbeinungen  aufgefasst  werden 
miissten. 

C.  Sell r off2)  benutzte  zu  seinen  Versuchen  mit  Cyclamin  ausser 
Fischen  Kaninchen,  denen  er  die  Substanz  subcutan,  in  den  Magen, 
in  die  Luftwege,  in  den  Mastdarm  und  in  die  Peritonealhohle  bracbte. 
Auf  Grund  der  dabei  erhaltenen  Resultate  behauptet  er,  dass  das 
Cyclamin  bei  unmittelbarer  Einwirkung  auf  die  Respirations-  und  die 
Darmschleimhaut  Entziindung  hervorrufe.  Ein  Einfluss  auf  das  Cerebro- 
spinalsystem  finde  dabei  nicht  statt.  Im  Magen  bewirke  das  Gift  keine 
Entziindung,  wohl  aber  Uebelkeit  und  Erbrechen.  Eine  besondere 
specifische  Beziehung  zu  den  einzelnen  Organen  komme  ihm  nicht  zu, 
ausser  zu  den  Speicheldriisen,  deren  Absonderung  auch  dann  vermehrt 
werde,  wenn  das  Gift  mit  denselben  in  keinen  unmittelbaren  Contact 
gelange,  woraus  auf  den  Uebergang  des  Cyclamins  in  das  Blut  ge- 
schlossen  werden  miisse.  In  das  Unterhautzellgewebe  gebracht,  ver- 
ursache  das  Cyclamin  heftige,  in  Brand  endende  Entziindung,  welche 
jedoch  keine  allgemeinen  Vergiftungserscheinungen  veranlasse.  Ausser- 
dem  giebt  Schroff  an,  dass  das  Cyclamin  wie  auch  der  frische 
Saft  zwar  einen  wesentlichen  Theil  der  Wirkung  der  Cyclamenknolle 
besitze,  jedoch  nicht  die  ganze  Wirkung  derselben.  Weder  Cyclamin, 
noch  der  frische  Saft  der  Wurzel  vermochten  eine  Gastritis  zu  er- 
zeugen,  wohl  aber  der  Genuss  der  frischen  und  getrockneten  Wurzel 
und  des  aus  ihr  bereiteten  alcoholischen  Extractes.  Es  sei  also  das 
Cyclamin  ein  Remedium  acre,  welches  locale  Entziindung  verursache 
und  habe  nicht  die  geringste  Aehnlichkeit  mit  Curare,  welche  Cl.  Ber- 
nard gefunden  haben  wollte. 

Harnack  3)  vergleicht  die  muskellahmende  Wirkung  des  Cyclamins 
mit  der  des  Apomorphins,  durch  welches  nach  kleinen  Dosen  (1 — 5 mg) 
eine  bedeutende  Herabsetzung  der  Muskelerregbarkeit,  nach  grosseren 
Gaben  complete  Liihmung  hervorgerufen  werde,  ohne  jedoch,  wie  das 
Coffei'n  es  thue,  den  Muskel  starr  zu  machen. 

Die  vielleicht  wichtigste  Arbeit,  welche  mir  leider  im  Original 
gar  nicht  und  in  einem  ausserst  kurzen  Referate  erst  nacb  dem  Schluss 
meiner  Versuchc  zugangig  wurde,  stammt  von  Chirone4).  In  dieser 


')  Beitrage  zur  gerichtlichen  Medicin,  Toxikologie  und  Pharmakodynamik. 
Wurzburg  1858.  p.  184. 

2)  Ctyclamin  und  der  Wnrzelstock  von  Cyclamen  europaeum  L.  Zeitschr. 
Wiener  Aerzte.  1859.  Nr.  21  — 22 

3)  Arch.  f.  exp.  Path.  n.  Pharm.  Bd.  2.  1874.  p.  301. 

4)  Vincenzo  Chirone,  Ricerche  sperimentali  sull'  azione  biologica  della 
cyclamina,  eseguite  nel  laboratorio  farmacologico  di  Napoli.  II  Morgagni  1877, 
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tritt  der  Autor  der  in  Italien  iiblichen  Anschauung  entgegen,  das 
Cyclamin  wirke  nur  local  reizend;  er  beschreibt  vielmebr  ausfiihr- 
lich  die  Allgemeinwirkungen  desselben.  Subcutan  injicirt  veranlasst 
es  zuniichst  nur  Gangran  und  ausgedebnte  Ulcerationen,  welche  jedoch 
meist  nnter  volliger  Genesung  des  Thieres  ausheilen.  Eiue  wirk- 
liche  Cyclaminvergiftung  komme  dabei  in  den  ersten  Tagen  gar  nicht 
zu  Stande.  Die  Erscheinungen  des  wirklichen  Cyclamismus,  der,  wie 
gesagt,  erst  spat  eintritt,  sind  nach  Chiron e Stupor,  Hyperasthesie, 
bisweilen  zu  spontanen  Convulsionen  gesteigert,  Sinken  der  Tempe- 
ratur,  Schwache  und  Beschleunigung  der  Herzbewegungen,  bisweilen 
Zunahme,  in  anderen  Fallen  aber  auch  Abnahme  der  Athemfrequenz 
und  Dyspnoe.  Der  Tod  erfolgt  unter  Steigerung  dieser  Erscheinungen 
und  rapidem  Sinken  der  Temperatur,  haufig  nach  Auftreten  seroser 
und  hiimoglobinhaltiger  Transsudate.  Die  Action  des  Cyclamins  triite 
im  Ganzen  langsam  ein  in  Folge  trager  Resorption  und  dauere 
2 — 4 Tage.  Die  Allgemeinwirkung  des  Giftes  ist  nach  Chirone  be- 
dingt  durch  eine  specifische  Beeinflussung  des  Blutes,  welches  in 
Contact  mit  Cyclamin  sofort  dunkel  wird  und  die  beiden  Streifen  des 
Oxyhamoglobins  verliert,  wahrend  der  Streifen  des  reducirten  Harno- 
globins  erscheint.  Mehrere  Tage  behiilt  iibrigens  das  so  veriinderte 
Blut  die  Fahigkeit,  beim  Schtitteln  mit  Luft  Sauerstoff  aufzunehmen, 
bei ; alsdann  geht  es  in  Hamatin  liber,  charakterisirt  durch  drei  Streifen 
im  Spectrum.  Chirone  liisst  die  Moglichkeit  zu,  dass  das  Cycla- 
min als  Ferment  aufs  Blut  wirkt,  neigt  sich  jedoch  mehr  der 
Ansicht  zu,  dass  es  aus  dem  Hamoglobin  durch  directes  Ein- 
gehen  einer  Verbindung  mit  Gobulin  Hamatin  frei  macht. 
Das  durch  Einwirkung  von  Cyclamin  auf  Blut  entstehende  Pracipitat 
ahnelt  in  vielen  Stricken  dem  Cyclamin  selbst.  Das  Hamoglobin 
fauligen  Blutes  wird  durch  Cyclamin  leiehter  zersetzt  als  das  des 
frischen.  Die  Reizbarkeit  der  Nerven  und  der  Muskeln  wird 
durch  Cyclamin  nicht  aufgehoben. 

Wie  sich  aber  das  Cyclamin,  unmittelbar  ins  Gefasssystem  ge- 
bracht,  zum  Organismus  verhalten  soli,  dariiber  liegen  bis  jetzt,  falls 
Chirone  seine  Injectionen  subcutan  machte,  fast  keine  Angaben  vor. 
Es  findet  sich  dariiber  nur  eine  Mittheilung  von  Schroff,  wo  er  sagt: 
jUm  mich  noch  mehr  zu  iiberzeugen,  dass  die  Wirkung  des 
Cyclamins  vorzugsweise  eine  ortliche,  auf  das  Applicationsorgan  be- 
schrankte  ist,  und  dass  das  Cerobrospinalsystem  jedenfalls  keinen  An- 
theil  daran  nimmt  — es  miisste  denn  das  Cyclamin  unmittelbar  in 
den  Blutstrom  iibergefiihrt  werden,  in  welchem  Falle,  wie  ich  mich 
durch  einen  Versuch  iiberzeugt  habe,  in  etwa  2 Minuten  der  Tod 
unter  Convulsionen  erfolgte,  wie  dies  ribrigens  nach  den  mannigfaltigsten 
selbst  indifferenten  in  das  Blut  unmittelbar  eingebrachten  Stoffen  so 
oft  der  Fall  ist  — stellte  ich  etc.  . . .“ 

Da  nun  Erfahrungen  in  Bezug  auf  die  Wirkung  des  Cyclamins 
auf  den  thierischen  Organismus  nach  intravascularer  Application  so 
gut  wie  gar  nicht  vorliegen  und  solche  zu  besitzen  es  doch  nach 
Analogie  mit  den  Quillajagiften  wunschenswerth  sein  musste,  so  nahrn 


Nr.  10,  p.  769:  Nr.  11,  p.  817;  Nr.  12,  p.  904.  Virehow-Hirsch,  Jahresber.  1887 
I.  p.  427. 
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ich  clen  Vorschlag  des  Prof.  Robert,  das  Cyclamin  in  dieser  Richtnng 
zn  priifen,  mit  Freuden  an  nnd  tkeile  im  Folgenden  die  Ergebuisse 
nieiner  Untersnclmngen  mit.  Es  kam  mir  dabei  hauptsachlich  darauf 
an,  festzustellen , ob  das  Cyclamin  qualitativ  gerade  so  wirkt  wie 
Sapotoxin  nnd  Quillajasaure,  oder  nicht,  und  ich  bin  bei  diesen  meinen 
Untersuchungen , wie  ich  gleich  im  Voraus  bemerken  will,  zn  dem 
Resnltate  gekommen,  dass  zwischen  der  Wirkung  des  Cy  clam  ins 
und  der  Quillajagifte  ganz  wesentliche  Unterschiede  be- 
stehen. 


II.  Wirkung  des  Cyclainins  bei  intraveiioser  Application. 

Versuch  I. 

Hiindin  von  18  kg.  Injection  von  0,4  g Cyclamin  in  eine  Haut- 
vene  des  rechten  Fusses.  Dauer  der  Injection  3 Minuten.  Wahrend 
derselben  beschleunigtes  Athmen.  Gegen  Ende  derselben  Dyspnoe 
und  Tod. 

Die  sofort  nach  dem  Tode  ausgefiihrte  Section  ergab  Folgendes: 
Herz  stillstehend , nicht  erregbar;  beiderseits  mit  geronnenem  Blute 
von  dunkelviolettrother  Farbe  gelullt;  rechts  die  Menge  der  Coagula 
doppelt  so  gross  wie  links.  End o card  beiderseits  wie  mit  einem 
weissen  Flor  bedeckt.  Die  freien  Rander  der  Atrio ventrikular- 
klappen  mit  einer  gelbrothlichen  Sulze  infiltrirt.  Die  arteriellen 
Gefiisse  des  Herzens  leer;  die  Venen  bis  in  die  feinsten  Verzwei- 
gungen  prall  geftillt  mit  geronnener  Blutmasse,  welche  so  fest  ist, 
dass  bei  Entfernung  der  Coagula  aus  dem  rechten  Vorhof  zugleich 
auch  der  Inhalt  der  Vena  cava  inf.  im  Zusammenhange  sich  heraus- 
ziehen  liisst.  Lungen  normal;  in  den  Venen  fliissiges  Blut;  die 
Arterien  leer;  den  Inhalt  der  Bronchien  bildet  gelbrothlich  ge- 
farbter  Schaum.  Milz  blutreich,  Trabekelzeiehnung  undeutlich,  Mal- 
pighische  Korperchen  gross.  Nieren  blutreich  von  gleichmassig  dunkel- 
rother  Farbe.  Blase  leer.  Magen  und  Darm  noch  in  Bewegung; 
von  rother  Imbibitionsverfarbung.  Leber  gross,  blutreich;  in  den 
durchschnittenen  Gefassen  geronnenes  Blut. 

Versuch  II. 

Katze  von  1000  g erhalt  2 ccm  des  frischen  Saftes  von  Cyclamen 
europaeum  in  die  rechte  Jugularvene.  Dauer  der  Injection  2 Minuten. 
Wahrend  der  Injection  Tod  unter  Dyspnoe  und  Krampfen. 

Die  sogleich  nach  dem  Tode  ausgefiihrte  Section  ergab  ganz 
denselben  auffallenden  Befund  wie  in  Versuch  I. 

Versuch  III. 

Hund  von  7900  g.  Injection  von  0,06  g Cyclamin  in  eine  kleine 
Vene  des  rechten  Fusses  um  11  Uhr  30  Min.  Sotort  erschwertes 
Athmen.  12  Uhr  15  Min.:  Entleerung  eines  dunkelviolettroth  ge- 
fiirbten,  klaren  Ilarnes.  Fibrilliire  Zuckungen  am  ganzen  Korper. 
2 Uhr:  die  Herzcontractionen  arrhythmisch.  Respiration  etwas  be- 
schleunigt.  4 Uhr  45  Min.:  Plotzliches  Auftreten  hochgradiger  Dys- 
pnoe von  kurzer  Dauer,  darauf  Tod. 
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Die  sogleich  nach  dem  Tode  des  Thieres  vorgenommene  Section 
ergab:  Herz  gross;  rechts  entleeren  sich  ca.  150  ccm  eines  dunkel- 
violettrothen  fliissigen  Blutes  und  nur  wenige  weiche  Gerinnsel.  Extra 
corpus  gerinnt  das  Blut  sofort;  in  der  1 in  ken  Herzhalfte  ca.  20  ccm 
eines  ebenso  beschatfenen  Blutes  wie  rechts;  das  Endocard  beider- 
seits  stark  getriibt,  fast  weiss.  In  der  Substanz  der  Valv.  bicuspi- 
dalis  in  einer  Reihe  dicht  neben  einander  stehende  linsengrosse 
hamorrhagische  Heerde  von  violettrother  Farbe.  Die  arteriellen 
Gefiisse  leer;  die  Venen  bis  in  die  feinsten  Verzweigungen  mit 
fliissigem  Blute  prall  gefullt.  Lungen  luf'thaltig,  hellroth;  die  Venen 
mit  fliissigem  Blute  gefullt,  Schleimhaut  der  Bronchien  mit  gelb- 
rothlichem  Schaum  bedeckt;  Trachea  rothlich  imbibirt.  Milz  blut- 
reich;  Follikel  deutlich,  Trabekelzeichnung  undeutlich.  Nieren  gross, 
blutreich;  auf  dem  Durchschnitt  von  gleichmiissig  schwarzrother  Farbe; 
die  Grenze  zwischen  Subst.  corticalis  und  medullaris  geschwunden; 
beide  deutlich  gestreift.  Blase  enthalt  ca.  50  ccm  eines  dunkelviolett- 
rothen  klaren  Harnes;  Schleimhaut  gefaltet,  von  rothlicher  Imbibitions- 
verfarbnng.  Magen  klein,  Schleimhaut  stark  in  Falten  gelegt;  auf 
der  Hohe  der  letzteren  neben  dunkelrother  Imbibition  Ecchymosen. 
Das  Duodenum  und  Jejunum  contrahirt,  mit  einer  chocoladeahn- 
lichen,  schmierigen  Masse  gefullt,  nach  deren  Entfernung  die  Schleim- 
haut stark  aufgelockert,  sammtartig,  von  weissgrauer  Farbe  erscheint 
und  mit  Ecchymosen  besetzt  ist,  die  in  der  Liingsrichtung  des  Darmes 
in  Streifen  angeordnet  sind.  Der  Inhalt  des  I leu  ms  ist  heller  ge- 
farbt;  die  Schleimhaut  von  der  eben  beschriebenen  Beschaffenheit,  die 
Ecchymosirung  schwacher.  Im  Dickdarm  geringe  Mengen  festen 
Kothes;  die  Schleimhaut  ebenfalls  aufgelockert,  rothlich  imbibirt  und 
Ecchymosen  im  Rectum.  Aeusserlich  ist  der  ganze  Darm  rothlich 
imbibirt.  Leber  gross,  blutreich;  Zeichnung  undeutlich. 

Versuch  IV. 

Hiindin  von  6550  g.  Injection  von  0,0065  g Cyclamin  (1  mg 
pro  kg)  in  die  rechte  Jugularvene.  Das  Thier  bleibt  danach  gesund 
und  bei  gutem  Appetite.  Der  Harn  zeigt  keine  Abweichungen  vom 
Normalen. 

10  Tage  darauf  Injection  von  0,01  g Cyclamin  (1,5  mg  pro  kg) 
in  eine  Vene  des  rechten  Fusses. 

7 Stunden  nach  der  Injection  Entleerung  eines  dunkelroth  gefarbten 
Harnes;  in  demselben  sind  Eiweiss,  Cylinder,  Zucker  und  rothe  Blut- 
korperchen  nicht  nachzuweisen;  der  filtrirte  Harn  zeigt  spectroskopisch 
die  Absorptionsstreifen  des  Oxyhamoglobins,  weiche  nach  Zusatz  von 
Schwefelammonium  in  den  breiten  Streifen  des  reducirten  Hamoglobins 
tibergehen.  Ebenso  gelingt  der  Nachweis  von  Blutfarbstoff  vermittelst 
der  Guajactinctur.  Bei  der  Darstellung  der  Haminkrystalle  erhalt 
man  mandel-  und  wetzsteinartige  Gebilde.  In  dem  am  folgenden  Ta«-e 
gelassenen  Harn  kein  Hamoglobin,  nur  geringe  Mengen  Eiweiss.  Das 
Thier  ist  ruhiger  als  ’sonst,  frisst  jedoch  gut.  Erbrechen  und  Ivoth- 
entleerung  nicht  beobachtet.  Das  Thier  erholt  sich  vollstiindig. 

8 Tage  darauf  Injection  von  0,015  g Cyclamin  (2,3  mg  pro  kg) 
in  eine  Vene  des  linken  Fusses. 

Das  Thier  liegt  danach  ruhig,  frisst  ungern  und  nur  wenig. 
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Respiration  und  Puls  zeigen  nichts  von  der  Norm  Abweichendes. 
7 Stunden  nacli  der  Injection  Entleerung  eines  dunkelroth  gefarbten 
Harnes;  derselbe  zeigt  IJamoglobinreaction,  enthalt  aber  kein  Eiweiss. 
An  den  3 folgenden  Tagen  wild  hamoglobinhaltiger  Ham  entleert. 
Das  Thier  frisst  nichts,  zeigt  aber  grossen  Durst;  liegt  ruhig  in  seinem 
Kiifige.  Aus  demselben  herausgenommen  und  auf  den  Fussboden  ge- 
zetzt,  bewegt  es  sicb  mit  Unlust  und  setzt  sich  gleicb  nieder.  Nur 
selten  erfolgt  Entleerung  festen  lvotbes.  Am  4.  Tage  nacli  der  In- 
jection triiber  eiweisshaltiger  Harn,  in  welchem  Hamoglobin  nicht 
mebr  nachweisbar  ist.  Am  5.  Tage  nack  der  Injection  liegt  das  Thier 
wie  todt  da,  ist  stark  abgemagert,  die  Augen  tief  eingesunken;  die 
Respiration  ist  etwas  beschleunigt  und  miihsam.  Auf  den  Fiissen  ver- 
mag  sich  das  Thier  nicht  zu  halten  und  sinkt  sofort  um;  die  Be- 
miihungen,  sicb  zu  erheben,  sind  erfolglos.  Starker  Durst.  Das  in 
grossen  Mengen  genossene  Wasser  wird  bald  ausgebrochen.  Bis  dahin 
ist  kein  Erbrechen  beobachtet  worden.  Am  6.  Tage  nacli  der  Injection 
frtih  am  Morgen  wird  das  Thier  todt  gefunden.  Leichenstarre  stark 
ausgepragt.  Die  Augen  tief  eingesunken.  Zahnfleiscli  und  Lippen 
cyanotisch. 

Section:  Herz  links  wie  rechts  mit  einem  derben  zusammen- 
hiingenden  Gerinnsel  von  schwarzrother  Farbe  ausgefiillt,  rechts  ist 
dieses  noch  einmal  so  gross  wie  links:  an  den  Valv.  bicuspidalis 
und  tricuspidalis  Zeichen  einer  frischen  Endocarditis;  En  do  card 
beiderseits  stark  getriibt.  Arterielle  Kranzgefasse  leer,  die  Venen 
bis  in  die  feinsten  Verzweigungen  mit  geronnenem  Blute  vollstandig 
ausgefttllt.  Lungen  blassrosa,  die  Rander  empkysematos ; aus  den 
durchschnittenen  Gefassen  lassen  sich  derbe  Gerinnsel  auspressen;  in 
den  Bronchien  gelbrothlicher  Schaum.  Trachea  und  Kehlkopf  frei. 
Milz  dunkelroth;  in  den  Gefassen  geronnenes  Blut;  Zeichnung  un- 
deutlich.  Niere  liisst  auf  dem  Durchschnitt  die  Grenze  zwischen 
Subst.  medullaris  und  corticalis  nicht  scharf  erkennen ; beide  Substanzen 
dunkelroth  gefarbt,  die  letztere  gestreift;  in  den  durchschnittenen  Ge- 
fassen Blutgerinnsel.  Blase  rothlich  tingirt,  contrabirt,  leer;  ihre 
Schleimhaut  stark  gefaltet.  Magen  klein;  Schleimhaut  verdickt,  stark 
gefaltet,  odematos;  die  Falten  lassen  sich  nicht  ausgleichen;  auf  der 
Hohe  derselben  ausgedehnte  Eccbymosen;  an  verschiedenen  Stellen 
oberflachliche  und  tiefere  Substanzdefecte;  die  gauze  Schleimhaut  mit 
einer  schwarzgriinen  Sulze  bedeckt.  Der  Darm  contrabirt;  Schleim- 
haut desselben  ebenfalls  verdickt,  odematos,  mit  einer  gelbroten 
schmierigen  Masse  belegt.  Duodenum  und  Jejunum  stark  sugillirt; 
einzelne  oberflachliche  und  tiefere  Substanzdefecte  der  Schleimhaut 
vorhanden.  Im  Ileum  und  Anfangstheile  des  Dickdarms  weniger 
ausgedehnte,  zerstreute  Blutaustritte,  welche  im  unteren  Theile  des 
letzteren  an  Umfang  zunehmen.  Im  Rectum  fester  Koth.  Leber 
gross,  blutreich;  Liippchenzeichnung  undeutlich;  Blutgerinnsel  in  den 
Gefassen. 


Versuch  V. 


Plund  von  10,7  kg.  Injection  von  0,005  g Cyclamin  in  eine  kleine 
Vene  des  linken  Fusses. 

Nacli  der  Injection  das  Thier  stiller  als  vor  derselben;  massiger 

Kobert,  Arbeiten  des  j>harmakologisclien  Institutes  zu  Dorpat.  Bd.  I.  g 
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Ap  petit.  Am  Tage  darauf  Hamoglobinurie.  Das  Thier  geniesst  nur 
geringe  Quantitiiten  Milch,  die  bald  nack  der  Aufnahme  ausgebrochen 
werden.  Durst  vorhanden;  sonst  ruhiges  Verbalten. 

Am  3.  Tage  nach  der  Injection  liegt  der  Hund  ruhig  in  seinem 
Kitfige,  frisst  nichts,  trinkt  sehr  viel,  erbricht  im  Laufe  des  Tages 
mehrmals.  Auf  den  Fussboden  gesetzt,  lasst  er  sich  nur  schwer  zum 
Gehen  bewegen;  geht  er,  so  sehleppt  er  dabei  die  Flisse  nach  und 
taumelt  wie  ein  Betrunkener. 

Am  4.  Tage  nach  der  Injection  liegt  der  Hund  in  seinem  Kafige 
ausgestreckt  und  bewegt  sich  auf  Anrufen  nicht.  Die  Extremitaten 
sind  steif  und  lassen  nur  schwer  eine  Beugung  in  den  Gelenken  zu. 
Das  gebeugte  Glied  kehrt  nur  ganz  allmahlig  in  die  Streckstellung 
zuriick.  Miihsames  Athmen.  Heftige  Pulsation  im  Abdomen.  Auf 
den  Fussboden  gestellt,  vermag  das  Thier  nicht  sich  aufrecht  zu 
halten;  es  sinkt  um.  Hochgradige  Dyspnoe.  Tod  gegen  Mittag. 
Kothentleerung  wahrend  der  ganzen  Zeit  selten  und  fest. 

Die  sofort  nach  dem  Tode  des  Thieres  vorgenommene  Section 
ergab  Folgendes:  Herz  stillstehend,  unerregbar,  beiderseits  mit  fliissigem 
Blute  von  violettrother  Farbe  gefiillt;  links  weniger  als  rechts.  En do- 
card  stark  getriibt.  An  denValv.  bicuspidalis  und  tricuspidalis 
Zeichen  einer  frischen  Endocarditis;  ebenso  auch  an  den  Aorten- 
klappen.  Aorta  gelb  tingirt,  leer.  Die  Yenen  des  Korpers  mit 
fliissigem  Blute  strotzend  gefiillt.  Lungen  lufthaltig,  mit  stecknadel- 
kopf-  bis  erbsengrossen  Ecchymosen  besetzt;  die  Lungenrander  emphy- 
sematos.  Bronchien  rothlich  imbibirt.  Lungenvenen  mit  fliissigem 
Blute  gefiillt;  Arterien  leer.  Milz  blutreich;  Zeichnung  undeutlich. 
Nieren  blutreich,  gleichmassig  dunkelroth  gefarbt;  Grenze  zwischen 
Subst.  medullaris  und  corticalis  undeutlich , die  letztere  gestreift. 
Oesophagus  verdickt,  odematos.  Magen  contrahirt;  Sehleimhaut  in 
Falten  gelegt,  dieselben  violettroth  tingirt;  enthalt  eine  schmutzig- 
rothliche  Fliissigkeit,  mit  schwarzem  Bodensatz,  welcher  die  Schleim- 
haut  fest  anhaftet.  Duodenum  ausserlich  violettroth;  enthalt  eine 
schmierige  Masse,  deren  oberflachliche  Schickten  schwarzlich,  die  der 
Sehleimhaut  anliegenden  weissgrau  erscheinen.  Die  Sehleimhaut 
selbst  stark  gequollen,  sammetartig,  weissgrau;  mit  oberflachlichen  und 
tiefen  Geschwiiren  besetzt.  Die  Sub  mucosa  in  ihrer  ganzen  Dicke 
mit  blausehwarzer  Sulze  infiltrirt.  Jejunum  mit  chocoladeaknlicher 
Masse  gefiillt;  Sehleimhaut  ebenfalls  gelockert,  odematos;  Substanz- 
defecte;  zahlreiche  Hamorrhagien  und  rothliche  Imbibitionsverfarbung. 
Derselbe  Befund,  nur  weniger  stark  ausgepragt,  im  Ileum.  Im  Dick- 
da  rm  feste  Kothmassen.  Sehleimhaut  gequollen,  vereinzelte  Eccby- 
mosen.  Sehleimhaut  des  Re c turns  stark  gefaltet,  mit  ausgedeknten 
Ecchymosen  bedeckt;  keine  Substanzdefecte.  Leber  gross,  blutreich; 
Zeichnung  verwachsen. 

Fassen  wir  die  Resultate  der  angefiihrten  Versuche,  welche 
ubrigens  keineswegs  die  einzigen  waren,  welche  angestellt  wurden 
zusammen,  so  ergiebt  sich  nachstehendes  Resultat. 

Gleich  nach  der  Einspritzung  mittlerer  Gaben  (5 — 6 mg  pro  kg) 
von  Cyclamin  bei  Warmbliitern,  wonach  der  Tod  in  1 — 2 Mai  24  Stunden 
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zu  erfolgen  pflegt,  zeig'en  die  Tliiere  niehts  von  der  Norm  Abweichendes, 
ausser  dass  sie  ruhiger  werden,  als  sie  vor  der  Injection  waren. 

Das  erste  Symptom  der  Vergiftung  ist  die  naeh  7 — 10  St  unden 
auftretende  Iliimoglobinurie  resp.  Methamoglobinurie  1).  Der  Harn 
zeigt  eine  prachtvoll  violettrotbe  Farbe;  ist  etwas  tri'ibe  und  erinnert, 
nachdem  er  filtrirt  ist,  an  Rotkwein.  Im  Harnsediment  sind  mikro- 
skopiscb  farblose  Blutkorperchen,  Epithelien  und  feinkdrniger  Detritus 
nachzuweisen.  Rotlie  Blutkorperchen  sind  nicht  vorhanden.  Spectro- 
skopiscb  zeigt  der  Harn  die  fiir  das  Oxyhiimoglobin  charakteristischen 
Absorptionsbiinder,  welche  nach  Zusatz  von  Sohwefelammonium  in  ein 
breites,  namlich  das  des  reducirten  Hiimoglobins  iibergehen.  Eiweiss 
ist  im  Harn  nur  wenig  vorhanden.  Zucker  fehlt. 

Der  Appetit  ist  meist  am  zweiten  Tage  geschwunden , dafiir 
aber  hat  das  Tfaier  grossen  Durst.  Das  Genossene  wird  sehr  selir 
bald  nach  der  Aufnahme  ausgebrochen. 

Erbrechen  wurde  in  alien  Fallen  beobaehtet,  nur  tritt  dasselbe 
bald  friiher  bald  spiiter  ein.  Das  Erbrochene  bestekt  aus  schleimigen 
mit  Schaum  unterm  ischten  Massen  von  scbmutzig-schwarzgruner  Farbe, 
denen  Speisereste,  wenn  solche  vorhanden  waren,  beigemischt  sind. 

Durckfitlle  wurden  selten  beobachtet  und  dann  meist  wahrend 
eines  Brechactes.  Die  Kothausscheidung  ist  nicht  vermehrt.  In 
einzelnen  Fallen  wurde  uberhaupt  kein  Koth  entleert. 

Schwiiche  in  den  Extremitaten,  welche  die  Thiere  zum 
Stehen  und  ordentlichen  Gehen  unfahig  macht,  tritt  sehr  deutlich  erst 
vor  dem  Tode  ein.  Diese  Schwiiche  wird  immer  hochgradiger,  so 
dass  die  Thiere,  wenn  sie  zum  Gehen  gezwungen  werden,  umfallen, 
und  alle  Bemiihungen,  sich  zu  erheben,  fruchtlos  sind,  ein  Zustand, 
welcher  dem  durch  Curare  hervorgerufenen  in  gewisser  Beziehung 
allerdings  iihnlich  sieht.  Gewohnlich  liegen  oder  sitzen  die  Thiere  in 
ihren  Kafigen  ruhig  und  reagiren  beim  Anrufen  nur  durch  langsame 
Bewegungen  mit  dem  Kopfe. 

Die  Respiration  wird  gegen  das  Ende  hin  beschleunigt  und 
erschwert,  wahrend  sie  zu  Anfang  normal  ist. 

Die  Herzpulsation  wird  2 — 3 Stunden  vor  dem  Tode  sehr 
arrhythmisch.  Es  erfolgen  meist  zwei  Schlage  hinter  einander,  darauf 
eine  liingere  Pause,  dann  wieder  zwei  Schlage  oder  auch  nur  ein 
einziger  auf  einmal. 

Der  Tod  erfolgt  unter  hochgradiger  Dyspnoe;  bisweileu  treten 
Krampfe  hinzu.  Die  Thiere  sind  stark  abgemagert  und  cyanotisch. 
Bei  Injection  kleiner  Mengen  (2  — 3 mg  pro  kg)  erfolgt  der  Tod  in 
4 — 6 Tagen  unter  den  genaunten  Krankheitserscheinungen. 

Grosse  Mengen  (0,02  g pro  kg)  bewirken  den  Tod  noch  wahrend 
oder  gleich  nach  der  Injection  unter  den  Zeichen  der  Erstickung. 

In  alien  Fallen  ist  die  Leichenstarre  stark  ausgepragt  und 
tritt  sehr  bald  nach  dem  Tode  ein;  besonders  ist  dieses  letztere  der 


*)  Es  ist  mir  wolil  bekannt,  dass  nacii  Hoppe-Seyler  gclostes  Hemo- 
globin beim  Durchgang  durch  die  Niere  in  Methamoglobin  umgewandelt  und  als 
solches  im  frischen  Harn  erscheint.  Es  gelang  mir  jedoch  nie,  im  Harn  meiner 
Versuchsthiere,  aucli  wenn  derselbe  ganz  1‘risch  war,  das  Methamoglobinspectrum 
nachzuweisen.  Es  beruht  dies  wolil  darauf,  dass  im  Harn  sich  das  Methamoglobin 
leicht  wieder  in  Hiimoglobin  zuriickverwandelt. 
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Fall  bei  Thieren,  welcbc  liingere  Zeit  krank  gewesen  sind.  Bei  Vogeln 
war  schon  wakrend  des  Lebens  eine  gewisse  Steifigkeit  in  den  Ex- 
tremitaten  auffallend. 

Kommen  wir  nun  zur  niiheren  Betracktung  der  Section sbefunde, 
wobei  ich  von  Herrn  Dr.  Krysinski  in  liebenswiirdigster  Weisc  unter- 
stiitzt  wurde. 

Das  Herz  wird  aucb  in  den  solort  nach  dem  Tode  zur  Section 
gekommenen  Fallen  vollig  stillstehend  und  durch  Reize  nicht  erregbar 
angetroffen;  es  ist  mit  Blut  gefiillt,  welches  bald  geronnen,  bald  fliissig 
ist;  rechterseits  reichlicher  als  linkerseits.  Makroskopi sch  nirnmt 
man  an  demselben  Folgendes  wahr.  Herz  musk  el  blass.  Endo- 
cardium stark  getrtibt.  Valv.  bicuspidalis  an  ihrem  freien  Rande 
in  alien  Fallen  mit  rothlicker  Sulze  infiltrirt;  in  einem  Falle  zahlreiche 
linsengrosse  Hiimorrhagien  in  der  Substanz  der  Klappe  (Vers.  III). 
Kranzgefasse  zum  Theil  mit  geronnenem,  zum  Theil  mit  fliissigem 
Blute  gefiillt.  Die  grossen  Gefasse  gelblich  tingirt.  Mikroskopisch 
untersucht,  erscheint  die  Muskelsubstanz  degenerirt.  Die  Querstreifung 
fehlt  stellenweise;  an  deren  Statt  sind  Langsstreifen  vorkanden,  be- 
stehend  aus  an  einander  gelagerten  kleinen  stark  lichtbrechenden 
Kornchen.  Dann  aber  giebt  es  sogar  Stellen,  an  denen  von 
Muskelsubstanz  nichts  mebr  zu  sehen  ist;  dieselbe  ist  in  eine 
klumpige  Masse  verwandelt,  in  welcher  massenhaft  kleine  stark  licht- 
brechende  Kornchen  sich  befinden.  Wakrend  der  mikroskopischen 
Untersuchung  der  Musculatur  eines  frischen,  sogleich  nach  dem  Tode 
zur  Section  gekommenen  Herzens  (Vers.  I)  konnte  die  Gerinnung  des 
verfliissigten  Sarcolemminhaltes  gut  beobachtet  werden. 

Die  Lunge  ist  eher  blutarm  als  blutreich  zu  bezeichnen,  meist 
ecchymosirt,  ihr  Gewebe  lufthaltig.  Die  Lungenrander  emphyse- 
matbs.  Venen  mit  meist  fliissigem  Blute  gefiillt;  Arterien  leer. 
Bronchien  enthalten  gelbrothlich  gefarbten  Sckaum.  Mikroskopisch 
zeigen  die  Lungen  das  Bild  einer  Bronchopneumonie.  Die  Bronchien, 
deren  Epithel  noch  erhalten  ist,  mit  einer  feingranulirten  Masse  aus- 
gefUllt;  die  Alveolarsepta  stark  verdickt  und  durch  das  unregel- 
miissig  aufgelagerte  Epithel  verbreitert.  Auch  in  den  Lumen  der 
Alveolen  sind  mehr  weniger  veranderte  Epithelien  aufzufinden.  In 
einzelnen  Fallen  sind  die  Alveolen  mit  gut  erhaltenem  Blute  angeliillt. 

Die  Milz  erweist  sich  makroskopisch  diffus  dunkelroth  gefarbt; 
Zeichnung  undeutlich;  in  den  Gefassen  bald  geronnenes,  bald  fliissiges 
Blut.  In  einem  Falle  zeigte  die  Milz  untcr  dem  Mikroskop  neben 
einer  bedeutenden  Ectasie  ihrer  Gefasse  in  denselben  nussbraune 
Gerinnsel,  welche  nicht  das  ganze  Gefass  ausfullten,  sondern  in 
Stiicke  gebrochen  zu  sein  scheinen.  In  einem  anderen  Falle  waren 
die  Veranderungen  weit  tiefer;  die  ganze  der  Kapsel  anliegende  Paren- 
chymzone  in  der  Breitc  von  210  (i  stellte  eine  braune,  homogene, 
geronnene  Masse  dar.  Die  Pulp  a war  stellenweise  ganzlich  ge- 
schwunden  und  durch  ein  feingranulirtes  farbloses  Gerinnsel  ersetzt,  in 
welchem  nur  hier  und  da  einzelne  Zellcn  liegen.  Durch  die  ganze 
Milz  ziehen  sich  nach  alien  Richtungen  lain  die  oben  besekriebenen 
Gerinnsel,  welche  auf  den  ersten  Blick  f'iir  zahlreiche  und  ganz  un- 
regelmassig  angeordnete  Trabekel  gehalten  werden  konnten. 

Die  Niere  vergrossert,  auf  dem  Durchscknitt  von  gleich- 


117 


Wirkung  vorn  Rlute  aus. 

miisaig  dunkelrother  Farbe;  in  den  Gefiissen  tlieils  geronnenes,  theils 
fliissiges  Blut;  Grenze  zwischen  Subst.  medullaris  und  corticalis  un- 
deutlich  oder  vollstiindig  gesehvvnnden ; die  letztere  gestreift.  In  alien 
rai  kroskopiscb  untersuchten  Fallen  zeigen  die  Nieren  einen  ausge- 
sprochenen  Charakter  der  parenchymat iJsen,  des quamati ven  Ne- 
phritis, welche  in  einigen  Fallen  rait  einer  Glomerulo-Nephritis 
combinirt  ist.  Die  Trllbnng  des  Epithels  der  Harncanalchen  ist 
in  versehiedenen  Fallen  cine  verschieden  hochgradige.  In  der  Mehr- 
zahl  der  Flille  ist  sie  so  stark,  dass  weder  die  Zellgrebzen  noch  die 
Zellkerne  mehr  unterscheidbar  sind.  Das  in  den  Harncanalchen  liegende 
Ephithel  und  die  dieselben  ausfiillende  Masse  ist  granulirt;  die  in  dieser 
Masse  liegenden  Kerne,  wenngleich  gut  fiirbbar,  nielit  begrenzt.  In 
einem  Falle  (Vers.  V)  waren  die  gewundenen  Harncanalchen  fast 
durchweg  mit  einer  grobkornigen,  nussbraunen,  stark  lichtbrechenden 
Masse  ausgefullt,  welche  sich  auch  bei  der  schwiichsten  Vergrosserung 
von  dem  ubrigen  Parenchym  deutlich  abhob,  indera  eine  gelbe  Schlange- 
lung  in  dem  blassen  Parenchym  sichtbar  war.  Die  Plauptveranderung 
jedoch  in  alien  untersuchten  Fallen  besteht  in  der  Einlagerung  einer 
hyaliniihnlichen,  wohl  aus  Methiimoglobin  bestehenden  nussbraunen 
Masse  in  die  geraden  Harncanalchen  und  in  die  aufsteigenden 
Aeste  der  Henle’schen  Schleifen,  ein  Befund,  welcher  besonders  deut- 
lich ausgepriigt  war  im  Vers.  IV.  Die  Veranderungen  in  der  Kapsel 
der  Glomeruli  sind  viel  weniger  ausgesprochen  und  bestehen  in  der 
Ansammlung  eines  gerinnbaren  Exsudates,  welches  der  Kapselwand 
anhaftet.  Das  interstitielleBindegewebe  ist  sehr  sparlich,  scheint 
fast  geschwunden  zu  sein  und  die  Harncanalchen  vielleicht  daher  etwas 
von  einander  entfernt.  Die  Gefiisse  sind  strotzend  mit  Blut  gefullt 
und  die  Blutkorperchen  in  denselben  unveriindert.  Man  hatte  von 
vornherein  erwarten  konnen,  dass  die  Cyclamin-Niere  der  Kalichloricum- 
Niere  *)  sehr  iihnlich  sein  wilrde.  Die  genauere  mikroskopische  Unter- 
suchung  hat  jedoch,  wie  Obiges  zeigt,  nicht  unwesentliche  Differenzen 
ergeben. 

Die  Blase  stark  eontrahirt;  in  ihrer  ganzen  Dicke  rothlicli 
tingirt;  leer  oder  mit  roth  gefarbtem  Harn  gefullt;  die  Schleimhaut 
blass  und  stark  getriibt. 

Mikroskopisch  zeigen  die  Muskelbiindel  der  Blase  im  Ganzen 
eine  normale  Anordnung.  Die  einzelnen  Fibrillen  scheinen  mehr 
oder  weniger  coagulirt,  so  dass  sie  sich  nur  schwer  von  einander  unter- 
scheiden  lassen.  Diese  Veranderung  scheint  gegen  das  Collum  hin 
bedeutend  zuzunehmen.  Wahrend  am  Scheitel  einzelne  Fibrillen  noch 
deutlich  Kerne  und  Begrenzung  zeigen,  sind  diese  in  tieferen  Partien 
nicht  mehr  zu  sehen.  Die  Gefiisse  mit  Blut  gefullt.  Die  Schleim- 
haut ist  stellenweise  ganz  abgehoben  und  zeigt  eine  starke  Infiltration 
und  Coagulation  der  Epithelien. 

Der  Magen  contrahirt;  die  Schleimhaut  stark  gefaltet,  rbtli- 
lich  imbibirt  und  mit  missfarbigem  Schleim  reichlich  bedeckt;  aut  der 
Hohe  der  Falten  Hiimorrhagien. 

Der  Darm  zeigt  in  seinen  einzelnen  Abschnitten  verschieden 


Virchow’s  Archiv,  Bd.  77,  p.  455  und  Arch.  1'.  exp.  Path,  und  Pharm., 
Bd.  22,  1886  und  Bd.  23,  1887. 
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liochgradige  Veranderungen.  Ueberall  ist  er  contrahirt  und  rotlilich 
imbibirt;  die  Wandung  stark  verdickt;  die  Schleimhaut  gequollen, 
sammetartig.  Wiihrend  im  Ileum  und  in  dem  oberen  Abschnitt  des 
Dickdarms  zu  der  erwahnten  Beschaffenheit  noch  einc  sparliche  Ecchy- 
mosirung  hinzutritt,  siud  die  Veranderungen  im  Duodenum,  Jejunum 
und  Rectum  viel  hochgradiger.  Die  Schleimhaut  mit  einer  grauweissen 
schmierigen  Masse  belegt,  mit  oberflachliehen  und  tieten  Geschwiireu 
bcsctzt;  ferner  linden  sich  diffuse  Hamorrhagien,  die  meist  auf  der  Hohe 
der  Falten  sitzend,  bandartig  in  der  Langsrichtung  des  Darmes  an- 
geordnet  sind.  Den  Inhalt  des  Dunndarms  bildet  eine  choooladeahn- 
liche  schmierige  Masse,  welche  gegen  das  Ileum  bin  gelbgrtin  gefarbt 
ist;  im  Rectum  befindet  sich  meist  fester  Kotli.  Die  Mesenterial- 
gefasse  stark  gefullt.  Bei  der  mikroskopischen  Untersuchung 
erweist  sich  die  der  Schleimhaut  anhaftende  Schmiere  als  eine  coagu- 
lirte  Masse,  welche  an  einigen  Stellen  an  die  Stelle  der  Zotten  und 
der  Lieberkiihn’schen  Krypten  getreten  ist;  an  anderen  Stellen 
sind  die  Zotten  ziemlieh  frei.  In  der  Muscularis  dieser  Theile  sind 
die  Veranderungen  weniger  ausgesprochen  als  bei  der  Blase.  Die 
Submucosa  zeigt  eine  deutliche  Quellung  und  nussbraune  Farbung. 

Die  vergrosserte,  dunkelroth  gefarbte  und  blutreiche  Leber  zeigt 
mikroskopisch  im  Wesentlichen  das  Bild  einer  acuten  parcnchy- 
matosen  Hepatitis.  Die  Leberzellen  sind  stark  getriibt,  zusammen- 
gedrangt;  die  Leberbalken  weit  aus  einander  stehend.  Die  Capil- 
laren  erscheinen  unverandcrt;  die  portalen  und  die  meisten  Central- 
vonen  sind  mit  geronnenem  Blute  ausgcfullt.  Die  Gallengiinge  zeigen 
im  Wesentlichen  keine  Veriindcrung.  — In  einem  der  Falle  (Vers.  IV) 
sieht  man  in  den  grosseren  Zweigen  der  Pfortader  in  geronnenes 
Blut  eingelagert  nussbraune  hyalinahnliche,  verschieden  lange,  etwa 
33  [J.  breite,  stiibchenartige  Gebilde,  welche  Bruchstucke  eines  grosseren 
Stabes  zu  sein  scheinen  und  den  in  der  Niere  beschriebenen  Gerinnseln 
sehr  ahnlich  sehen. 

Die  Gefasse  des  Korpers,  und  zwar  die  grossen  arteriellen 
leer;  die  Innenhaut  gelblich  tingirt;  die  kleinen  entbalten  bisweilen 
geronnenes  Blut.  Mikroskopisch  ist  vom  Endothel  nichts  zu  sehen. 
In  den  mit  einer  x/2  °/oigen  Lapislosung  ausgespritzten  und  auf  die  ge- 
wohnliche  Weise  behandelten  Gefassen  sieht  man,  dass  die  Silber- 
kornchen  recht  weit  in  die  Intima  eingedrungen  und  selbst  bis  in  die 
elastische  Membran  derselben  abgelagert  sind.  In  der  Art.  femo- 
ral is  einer  Katze,  die  tlicils  mit  wohlerhaltencm  Blute,  theils  mit  ge- 
ronnener  feingranulirter  Masse  gefullt  war,  konnte  man  ebenfalls  die 
oben  beschriebenen  nussbraunen,  hyalinahnlichen  Stiibe  dcutlich  wahr- 
nehmen. 

Die  Vcnen  strotzend  mit  Blut  gefullt,  welches  in  vielen  Fallen 
zu  festen  Coagulis  geronnen  in  toto  aus  dem  Gefiiss  gezogen  werden 
kann;  in  anderen  Fallen  findet  sich  neben  derben  Gerinnseln  auch 
fliissiges  Blut,  welches  sogleich  ausserhalb  des  Gefiisses  gerinnt.  Das 
aus  den  Coagulis  ausgepresste  Serum  ist  violettroth  gefarbt. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  des  Blutes  zeigt,  je  nach- 
dem  in  wie  kurzer  Zeit  der  Tod  erfolgt  ist,  bald  eine  grossere,  bald 
einc  geringere  Zerstorung  der  Blutkorperchen.  Die  rothen  Blut- 
korperchen  sind  entweder  gequollen,  blassgrun  gefarbt,  oder  sie  stellen 
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kaum  wahrnehmbare  farblose  Scheiben  dar;  diesen  Zustanden  ent- 
sprechend  findet  sich  auch  das  Serum  mehr  weniger  gelb  gefiirbt. 
Falls  die  rothen  Blutkorperchen  nur  gequollen  sind,  machen  sie  den 
Eindruck  von  Kugeln.  Dies  konnte  ich  am  Saugethierblut  selir  oft 
wahrnehmen.  An  Froschblut  konnte  ich  dieses  Stadium  der  Ver- 
iinderung  auch  wahrnehmen;  jedoch  dauert  es  hier  immer  nur  kurze 
Zeit.  Die  farblosen  Blutkorperchen  sind  theils  stark  granulirt  mit 
deutlich  sichtbarem  Kern,  theils  in  die  einzelnen  Elemente  aufgelost. 

Die  Musculatur  des  Rumpfes  und  der  Extremitaten  in  vielen 
Fallen  blassrothlich,  getriibt;  in  anderen  Fallen  ganz  normal.  Bei  der 
Untersuchung  eines  noch  zu  besprechenden  Falles  (Vers.  VII)  waren 
die  Veranderungen  sehr  ausgepragt.  Man  sieht  dann  bei  mikro- 
skopischer  Untersuchung  vollstandig  geschwundene  Querstreifung  der 
Muskelsubstanz;  daneben  auch  solche  Partien,  wo  dieselbe  kaum  an- 
gedeutet  erscheint  oder  auch  anscheinend  ganz  normal  ist.  Jedoch  ist 
die  Veranderung  in  der  feineren  Structur  der  Muskelsubstanz  des 
Rumpfes  und  der  Extremitaten  stets  geringer  als  die  des  Herzens. 

Der  makro-  und  mikroskopische  Befund  in  den  Organen  und 
Geweben  der  nach  intravenoser  Cyclaminapplication  verstorbenen  Thiere 
ergiebt  demnach,  dass  ausser  einer  hochgradigenEntzttndung 
der  beschriebenen  Organe  iiberall  Veranderungen  anzu- 
treffen  sind,  welche  auf  Blutzersetzung,  d.  h.  Trennung 
desHamoglobins  von  den  grosstentheils  zerfallenen  rothen 
Blutkorperchen  und  auf  Gerinnung  desBlutes  und  des 
Myosins  der  quergestreiften  wie  der  glatten  Musculatur 
infra  vitam  zu  beziehen  sind. 

Was  die  ausgebreiteten  Entzundungen  betrifft,  so  werden  die- 
selben  in  diesen  Fallen  wohl  kaum  Todesursache  gewesen  sein,  zumal 
bei  den  oben  angefiihrten  Erscheinungen;  es  muss  dieselbe  vielmehr 
in  den  drei  Momenten:  der  Blutzersetzung,  der  Blut-  und  Muskelgerinnung 
zu  suchen  sein. 

Die  ausnahmslos  beobachteten  Veranderungen  des  Blutes  machten 
es  wiinschenswerth,  daritber  besondere  Versuche  anzustellen,  welche 
besprochen  werden  sollen,  sobald  wir  die  Versuche  mit  Application  in 
den  Darmcanal  und  unter  die  Haut  erledigt  haben  werden. 

Es  bedarf  wohl  kaum  der  besonderen  Erwiihnung,  dass  sowohl 
die  Symptome  in  vita  als  der  Befund  nach  dem  Tode  die 
Vergiftung  durch  Quillajasiiure,  Sapotoxin  und  Senegin 
einerseits  und  die  durch  Cyclamin  andererseits  scharf  unter- 
scheiden. 


III.  Wirkung  des  Cyclamins  bei  Application  in  den  Intestinaltractus. 

1.  Versuche  mit  stomachaler  Application. 

Versuch  VI. 

Ein  Hund  von  8500  g erhalt  durch  die  Schlundsonde  0,04  g 
Cyclamin  in  den  Magen.  Es  erfolgt  darauf  kein  Erbrechen,  der  Hund 
bleibt  munter,  frisst  gut.  Auch  Durchfall  tritt  nicht  ein. 

Am  andern  Tage  wird  dem  Hunde  auf  dieselbe  Weise  0,06  g 
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Cyclamin  beigebracht.  Nach  5 Minuten  einmaliges  Erbrechen^  Dar- 
nach  ist  cler  Hund  munter,  bellt;  frisst  von  den  vorgelegten  Speisen. 
Ivein  Erbrechen  raehr.  Durchfall  nicbt  vorhanden. 

Einige  Tage  darauf  erhiilt  derselbe  Hund  vermittelst  der  Magen- 
sonde  5 Mai  im  Laufe  des  Tages  je  0;02  g Cyclamin.  Erbrechen  er- 
folgt  nicht.  Bei  der  letzten  Verabreicliung  gerath  ein  Iheil  der 
Cyclaminlosung  in  die  Luftwege.  Bald  darauf  heftige  Hustenanfiille. 
Grosse  Prostration.  In  den  folgenden  Tagen  heftige  Hustenanfiille  mit 
Expectoration  von  rothlich  gefarbten  zahschleimigen  Sputa.  In  8 T agen 
ist  jedoch  der  Hund  wieder  vollstandig  gesund. 

Es  wird  ihm  nun  5 Mai  des  Tages  je  0,04  g Cyclamin  in  den 
Magen  applicirt.  Nach  der  4.  und  5.  Gabe  erfolgt  Erbrechen. 

Am  folgenden  Morgen  der  Hund  ganz  munter.  Wiederholung 
des  Versuches  vom  vorhergehenden  Tage  mit  demselben  Erfolg.  Dabei 
frisst  das  Thier  sofort  nach  dem  Erbrechen.  Der  Harn  normal.  Durch- 
falle  nicht  vorhanden. 

Die  am  nachstfolgenden  Tage  vorgenommene  Omalige  Verab- 
reichung  von  0,02  g Cyclamin  jede  halbe  Stunde  ist  von  keinen  Er- 
scheinungen  begleitet  und  das  Thier  nach  derselben  vollstandig  gesund. 

Auch  die  Dosis  von  0,03  g Cyclamin  8 Mai  im  Laufe  des  Tages 
gegeben,  ruft  absolut  keine  Veranderung  in  dem  Befinden  des  Hundes 
hervor. 

In  den  nun  darauffolgenden  Tagen  wird  dem  Hunde  in  ge- 
steigerter  Dosis  0,2  g,  0,4  g und  0,8  g Cyclamin  auf  einmal  in  den 
Magen  gebracht.  Jedes  Mai  trat  einige  Minuten  nach  der  Application 
mehrmaliges  heftiges  Erbrechen  ein.  Der  Hund  wurde  darauf  etwas 
ruhiger,  jedoch  nach  einer  halben  Stunde  frass  er  von  den  ihm  vor- 
gelegten Speisen  und  war  ebenso  munter  wie  zuvor.  Alteration  in 
der  Harn-  und  Kothabsonderung  trat  nicht  ein. 

Versuch  VII. 

Taube  von  130  g zeigte  nach  Gaben  von  je  0,01  g Cyclamin  in 
Pillen,  10  Mai  und  15  Mai  des  Tages  gereicht,  keine  Vergiftungs- 
erscheinungen.  Dieselbe  Taube  erhiilt  einige  Tage  spiiter  um  9 Uhr 
45  Min.  0,2  g Cyclamin  in  Losung  mit  der  Pipette  durch  die  Mund- 
hohle  in  den  Kropf.  11  Uhr:  Sie  sitzt  ruhig;  frisst  nichts.  Auf  den 
Tisch  gesetzt  verliert  sie  leicht  das  Gleichgewicht  und  stiitzt  sich  mit 
dem  Schwanze.  12  Uhr:  Sie  liegt  auf  dem  Bauche  und  vermag  nicht 
mehr  aufrecht  zu  stehen.  Auf  den  Riicken  gelegt,  bleibt  sie  auf  dem- 
selben ruhig  liegen;  die  Bemuhungen,  sich  umzudrehen,  sind  fruchtlos. 
Mit  dem  Kopfe  werden  normale  Be-wegungen  ausgeftihrt.  Die  Extremi- 
taten  an  den  Leib  angezogen.  Werden  dieselben  gestreckt,  so  gehen 
sie  nur  ganz  allmiihlig  in  die  Flexionsstellung  zuriick.  Respiration 
mlihsam  und  beschleunigt.  12  Uhr  10  Min.:  Hochgradige  Dyspnoe 
und  Krampfe.  12  Uhr  13  Min.:  Tod. 

Die  sogleich  nach  dem  Tode  ausgefuhrte  Section  ergab  Folgendes. 
Herz  stillstehend,  nicht  erregbar;  der  linke  Ventrikel  contrahirt 
nur  wenig  fliissiges  Blut  in  demselben.  Der  rechte  Ventrikel  sowie 
der  rechte  Vorhof  und  die  grossen  Venen  strotzend  mit  dickflus- 
sigem  Blute,  welches  ausserhalb  der  Blutgefiisse  sofort  gerinnt,  geftillt. 
Endocard  stark  getrtibt.  Valv.  bicuspidalis  mit  rothlicher  Sulze 
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infiltrirt.  An  den  Lungen  keine  Abweichung  von  der  Norm.  Oeso- 
phagus rothlich  imbibirt,  mit  Ecchymosen  besetzt.  Der  Kropf  stark 
geialtet,  ecehymosirt;  grauweiss  verfarbt.  Darin  zeigt  ausserlich  rotli- 
liche  Imbibitionsverfarbung  und  starke  Fiillung  der  Mesenterialgefasse. 
Den  Inhalt  bildet  eine  fliissige,  zum  Theil  breiige  gelbgriinliche  Masse. 
Die  Schleimhaut  aufgelockert,  verdickt,  durchweg  mit  Ecchymosen 
besetzt;  besonders  stark  sind  dieselben  im  Duodenum  und  Jejunum 
und  im  Dickdarm,  schwacher  im  Ileum.  Leichenstarre  schon  wahrend 
der  Section  stark  ausgepriigt. 


Versuch  VIII. 

Nachdem  eine  Nebelkrahe  von  150  g,  welcher  mit  der  Pipette 
durch  die  Mundhohle  0,1  g Cyclamin  in  Losung  beigebracht  worden  war, 
keine  Vergiftungserscheinungen  dargeboten  hatte,  wurde  ihr  am  folgen- 
den  Morgen  9 Uhr  40  Min.  0,2  g Cyclamin  auf  die  erwiihnte  Weise 
in  den  Kropf  applicirt.  12  Uhr:  Tod  unter  denselben  Erscheinungen 
wie  im  Vers.  VIE. 

Audi  die  sofort  nacli  dem  Tode  ausgefiihrte  Section  ergab  keine 
Abweichung  von  dem  Befunde  des  Vers.  VII. 

Auf  p.  108  wurde  erwahnt,  dass  Scbweine  ungestraft  Cyclamen- 
knollen  fressen  konnen,  sowie,  dass  auch  Kaninchen  relativ  grosse 
Dosen  des  frisch  ausgepressten  Saftes  gut  vertragen. 

Aus  dem  Vers.  VI  geht  hervor,  dass  das  Cyclamin  in  kleinen, 
selbst  hiiufig  wiederholten  Dosen  in  den  Magen  von  Hnnden  applicirt, 
keine  nennenswerthen  Storungen  im  Wohlbefinden  des  Hundes  hervor- 
ruft.  Der  Hund  frisst  von  den  ihm  vorgelegten  Speisen;  ist  munter 
wie  zuvor;  in  der  Koth-  und  Harnabsonderung  keine  Abnormitiiten. 
Grosse  re  Gaben,  1 Mai  gereicht,  sind  ebenso  wirkungslos,  wahrend 
dieselben  in  halbstiindigen  Pausen,  mehrmals  applicirt,  Erbrechen  be- 
wirken,  ohne  nachfolgende  Verdauungsstorung.  Grosse  Dosen  be- 
wirken  auch  nach  einmaliger  Verabreichung  Erbrechen,  jedoch  ist  auch 
hierauf  von  einer  tiblen  Nachwirkung  nichts  zu  bemerken. 

Gaben,  welche  bei  Hunden  sofortiges  Erbrechen  hervorrufen,  sind 
bei  Vogeln  (Huhn,  Taube,  Dohle)  vollstandig  wirkungslos.  Werden 
dieselben  aber  noch  gesteigert,  so  tritt,  wie  aus  den  Vers.  VII  und  VIII 
ersichtlich  ist,  der  Tod  in  einigen  Stunden  unter  den  fur  Hunde  bc- 
reits  besprochenen  Vergiftungserscheinungen  ein,  nur  fehlt  das  Er- 
brechen. 

Hieraus  folgt,  dass  das  C y c 1 a m i n in  kleinen  Mengen  vom 
Verdauungstractus  ohne  Schaden  ertragen  wird;  das  Mittel 
scheint  dann  wie  ein  Gewiirz  die  Magendarmschleimhaut  schwach  zu 
reizen.  Grosse  Mengen  werden  entweder  ausgebrochen, 
ohne  den  Organism  us  weiter  zu  schiidigen;  oder  aber  sie 
werden  nicht  ausgebrochen  und  fiihren  dann  in  Folge  des 
theilweisen  Ueberganges  des  Cyclamins  ins  Blut  die  be- 
kannten  Vergiftungserscheinungen  und  den  Tod  herbei. 

Das  eben  Gesagte  bezieht  sich  jedoch  nur  auf  Thiere  mit  in- 
tactem  Verdauungstractus.  Wie  es  sich  verhalt  bei  Thieren,  welche 
liidirte  Magendarmschleimhaut  haben,  dariiber  habe  ich  keine  Er- 
fahrung,  muss  aber  vermuthen,  dass  verletzte  Stellen  der  Magendarm- 
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schleimhaut  einen  directen  Uebergang  des  Cyclamins  ins  Blut  moglicli 
macheu  konnen. 

Jedenfalls  ahnelt  das  Cyclamin  in  seiner  Wirkung  vom 
Magen  aus  dem  Sapotoxin  und  Senegin. 

2.  Versuche  mit  Application  in  den  Mastdarm. 

Scbroff  hat  einem  Kaninchen  10;2  g Cyclamin  durch  den  After 
in  den  Mastdarm  injicirt  und  sah  darnach  Entleerung  reichlicher  Ex- 
cremente  erfolgen.  Er  todtete  das  Thier  24  Stunden  nach  der  In- 
jection und  fand  die  durch  Cyclamin  unmittelbar  beeinflusste  Partie 
des  Mastdarms.  entziindet  und  ecchymosirt,  wiihrend  die  weiter  nach 
oben  liegenden  Theile  mit  festem  Kothe  gefiillt  waren  und  normalen 
Befund  zeigten. 


Versuch  IX. 

Ich  injicirte  einem  Hunde  von  8500  g 0,2  g Cyclamin  in  den 
Mastdarm.  Nach  2 Minuten  entleerte  derselbe  die  injicirte  Menge 
nebst  einer  Quantitat  dicklichen  Kothes.  Nach  einer  halben  Stunde 
wurde  ihm  dieselbe  Quantitat  zum  zweiten  Male  beigebracht:  nach 
10  Minuten  entleerte  der  Hund  abermals  die  in  den  Mastdarm  ein- 
gespritzte  Cyclaminlosung  nebst  einer  betrachtlichen  Menge  Ivoth.  Das 
Thier  wurde  weiter  beobachtet;  die  spater  erfolgten  Ausleerungen 
blieben  jedoch  durchaus  normal  und  der  Hund  vollstandig  gesund. 

Das  Cyclamin  besitzt  also,  wenn  es  in  grosserer  Menge 
in  den  Mastdarm  applicirt  wird,  eine  local  reizende  Wir- 
kung, wodurch  die  unmittelbar  gereizte  Da rm partie  ihres 
Inhalts  sich  entledigt.  Gelangt  es  dagegen  vom  Magen  aus 
in  den  Darm  (Vers.  VI),  so  findet  dabei  keine  Alteration  in 
der  Kothausscheidung  statt,  vielleicht  weil  es  dann  schon 
durch  die  Fermente  des  Darmcanals  zerlegt  oder  sonstwie 
unwirksam  gemacht  worden  ist. 


IX.  Wirkung  des  Cyclamin s bei  subcutaner  Application. 

Versuch  X. 

Taube  von  150  g.  Injection  mit  der  Pravaz’schen  Spritze  sub- 
cutan  an  der  Brust  an  3 Stellen  von  im  Ganzen  0,06  g Cyclamin. 

Am  folgenden  Tage  die  Injectionsstelle  griiulich  verfarbt,  von 
einer  rothen  entziindeten  Zone  umgeben,  bei  Beriihrung  schmerzhaft. 
Die  Taube  zeigt  keine  Vergiftungserscheinungen.  Nach  5 Tagen  an 
der  Injectionsstelle  Bildung  von  festen  grunlichen  Borken,  die  von 
Granulationsgewebe  eingefasst  sind. 

Nach  14  Tagen  lassen  sich  die  Borken  leicht  entfernen  und  es 
hinterbleibt  eine  rothe  rinnenartige  Vertiefung. 

Wahrend  dieser  ganzen  Zeit  verhielt  sich  das  Thier  wie  ein 
gesundes. 
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Wie  dicser  eine  Versuch  an  tier  Taube,  so  verliefen  aucli  andere 
an  anderen  Thierarten,  deren  Anfiihnmg  ich  wohl  unterlassen  kann. 

Wird  also  Cyclamin  in  das  Unterhautzellgewebe  beliebiger  Thieve 
gebracht,  so  bedingt  es  an  dev  injicirten  Stelle  heftige  Entzundungs- 
erscheinungen.  Die  injicirte  Stelle  ist  ausserst  schmerzhaft  bei  Be- 
ri'ihrung  und  die  Umgebung  derselben  ist  gerothet.  Nach  einigen 
Tagen  tritt  bei  Thieren  mit  derber  Oberhaut,  wie  bei  Hunden, 
die  Bildung  von  Abseessen  auf,  welche  die  Haut  in  grossem  Umkreise 
unterminiren.  Sind  dieselben  nicht  zu  ausgedehnt,  so  erfolgt  nack 
regelrechter  Behandlung  derselben  Heilung.  Eine  Cyclaminwirkung 
anf  den  Gesammtorganismus  ist  hierbei  nicht  zu  constatiren.  Bei 
Thieren  mit  zarter  Oberhaut,  wie  bei  den  Vogeln,  beobachtet 
man  einige  Tage  nach  der  Injection  an  der  Applicationsstelle  die  Bil- 
dung von  missfarbigen  derben  Borken,  die  vora  reichlichen  Granulations- 
gewebe  eingefasst  sind.  Dieselben  lassen  sich  nach  Ausheilung  ent- 
fernen  mit  Hinterlassung  einer  dem  Umfange  der  Borke  entsprechenden 
Vertiefung  im  Gewebe.  Auch  bei  diesen  Thieren  konnten  dabei  eine 
Aufnahme  des  Giftes  ins  Blut  und  daraus  resultirende  Allgemein- 
erscheinungen  nicht  wahrgenommen  werden. 


V.  Wirkung  tics  Cyclamins  auf  (las  Blut. 

1.  Wirkung  auf  defibrinirtes  Blut. 

Filgt  man  in  ein  Reagensglas  zu  etwa  5 ccm  defibrinirtem  Blut 
0,02  g Cyclamin  und  lasst  durch  vorsichtiges  Schi'itteln  beide  gut  mit 
einander  sich  mischen,  so  tritt  eine  Veranderung  des  Blutes  ein,  in- 
dent das  Hamoglobin  die  rothen  Blutkorperchen  verlasst,  im  Blutserum 
sich  lost  und  die  entfarbten  Stromata  sich  zu  Boden  senken. 

Solches  Blut  erscheint  in  auffallendem  Lichte  kohlschwarz,  im 
durchfallenden  Lichte  — in  dlinner  Schicht  oder  mit  0,75°/oiger  Koch- 
salzlosung  verdiinnt  — prachtvoll  dunkelroth  mit  einem  Stich  ins 
Violette.  Dasselbe  besitzt  eine  syrupose,  dickfliissige  Beschaffenheit, 
ist  stark  klebrig  und  geht  schnell  in  Faulniss  tlber  unter  Pilzbildung 
auf  seiner  Oberflache.  Auf  eine  Glasplatte  gegossen  und  eingetrocknet 
ist  das  Cyclaminblut  durchscheinend,  lackfarben,  himbeerroth  und  lasst 
sich  nach  dem  Eintrocknen  schwer  durch  Schaben  vom  Glase  ent- 
fernen;  zugleich  bleibt  auf  dem  Glase  eine  weisse  Masse  zuruck.  Das 
normale  oder  das  mit  Quillajasaure  versetzte  Blut  farbt  sich  bald 
dunkler  und  lasst  sich  leicht  von  der  Glasplatte  wieder  entfernen,  oline 
irgend  etwas  zuriickzulassen.  Spectroskopisch  untersucht,  zeigt  das 
Cyclaminblut  die  zwei  ftir  Oxyhamoglobin  charakteristischen  Absorptions- 
streifen,  welche  nach  Zusatz  von  reducirenden  Substanzen  zu  einem 
breiten  verschmelzen,  welcher  dem  des  reducirten  Hamoglobins  ent- 
spricht.  Das  Blut  wird  hiernach  durch  Cyclamin  ebenso  wie 
durch  Gefrieren  und  Wieder aufthauenlassen  oder  durch  Schiit- 
teln  mit  Aether  oder  durch  Zusatz  von  Sapotoxin  oder  Senegin 
lackfarben  gemacht. 

Wie  gross  die  zerstorende  Kraft  des  Cyclamins  auf  die  rothen 
Blutkorperchen  ist,  moge  folgender  Versuch  mit  Rinderblut  zeigen. 


124 


Cy  clam  in. 


Versuch  Xi. 

Es  wurde  in  je  ein  Reagensglas  zu  18  ccm  einer  0^  7 5 °/o  igen 
KochsalzlOsung  1 ccm  Blut  und  1 ccm  einer  Cyclaminlosung  von  ver- 
schiedener  Concentration  zugesetzt,  alles  gut  durchgemischt  und  ruhig 
stehen  gelassen.  Daneben  wurde  ein  Glas  mit  19  ccm  der  Kochsalz- 
losung  und  1 ccm  Blut  ohne  Cyclamin  zur  Controlle  hingestellt. 


Nr.  des 

Absolute  Menge  des 

Verhaltniss  des 

Zeitdauer  bis  zur 

Glases. 

Cyclamlns  In  Grammen. 

Giftes  zur  Losung. 

volligen  Auflosung. 

I 

enthielt 

0,0200 

1 

1000 

sofort. 

II 

•n 

0,0100 

1 

2000 

7) 

III 

// 

y) 

0,0050 

1 

4000 

55 

IV 

y ) 

0,0025 

1 

8000 

55 

V 

y) 

0,0020 

1 

10000 

55 

VI 

y) 

0,0010 

1 

20000 1 

nach  einigen 

VII 

T) 

0,0005 

1 

40000 ) 

Minuten. 

VIII 

jj 

55 

0,00025 

1 

80000 

nach  15  Min. 

IX 

55 

0,00020 

1 

100000 

nach  30  Min. 

X 

55 

0,00010 

1 

200000 ) 

iiberhaupt  keine 

XI 

7) 

0,00007 

1 

285714) 

vollige  Losung. 

Im  Glase  X hatten  sich  nach  12stundigem  Stehen  die  noch  ge- 
farbten  Blutkorperchen  zu  Boden  gesenkt  und  das  dariiber  befindliche 
Serum  war  nicht  wie  im  Controllglase  gelb,  sondern  stark  l’oth  ge- 
fiirbt.  Es  hatte  also  eine  Auflosung  stattgefunden , aber  nur  eine 
partielle.  Bei  noch  weiterer  Verdiinnung  nimmt  die  Farbung  des 
Serums  immer  mehr  ab,  und  bei  0,00007  g Cyclamin  zu  20,0  Blutkoch- 
salzlosung  ist  eine  nur  eben  noch  wahrnehmbare  Farbung  des  Serums 
zu  constatiren. 

Demnach  tritt  eine  vollstandig  e Auslaugung  der  Blut- 
korperchen durch  Cyclamin  ein  bei  einer  Verdtinnung  von 
1 : 100000,  wiihrend  dieselbe  zwar  unvollstiindig  bleibt,  aber 
doch  noch  nachweisbar  ist,  indem  wenigstens  ein  Theil  des 
Hamoglobins  frei  wird,  bei  einer  Verdiinnung  von  1:285714. 

Nach  12stiindigem  Stehen  hat  sich  in  den  Glasern  I — IX  ein 
hellgefiirbter  Bodensatz  gebildet,  aus  entfarbten  Stromata  bestehend. 
Die  Menge  der  abgesetzten  Stromata  war  in  den  ersten  neun  Proben 
schliesslich  eine  gleich  grosse.  Dies  ist,  wie  wir  bei  der  Wirkung  auf 
undefibrinirtes  Blut  noch  niiher  erortern  werden,  principiell  wichtig. 

Ebenso  auflosend  auf  die  rothen  Blutkorperchen  wie  Cyclamin 
wirkt  die  obengenannte  Quillajasaure,  nur  etwas  schwiicher.  Wird 
im  obigen  Versuch  anstatt  Cyclamin  Quillajasaure  als  Natronsalz  zur 
Blutkochsalzlosung  zugesetzt,  so  ist  im  I.  Glase  die  Auflosung  wenn 
nicht  sofort  vollstandig,  so  doch  nach  einigen  Minuten.  Im  II.  Glase  ist  die 
Blutprobe  erst  nach  einer  halben  Stunde  vollstandig  klar  gelost.  Pacho- 
rukow  J)  fand  bei  derselben  Concentration  eine  vollige  Auflosung  sogar 
erst  nach  49  Minuten.  Zur  Erklarung  dieser  Differenz  der  Angaben 
merke  man  sich,  dass  die  Temperatur  des  Zimmers  auf  die  Schnellig- 


9 cf.  p.  15  dieses  Buches. 
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keit  der  Auflosung  von  Eintluss  ist.  Im  HI.  und  IV.  Glase  ist  an- 
tangs  von  eiuer  Auflosung  nichts  wahrzunehmen,  indesscn  wird  sie 
nach  mekreren  Stunden  dock  nock  vollstiindig.  In  den  ubrigen  Glasern 
setzen  sick  die  Blutkorperchen,  wie  im  Controllglase,  zu  Boden;  okne 
vollstiindig  gelost  zu  werden;  das  dariiker  kefindlicke  Serum  ist  aber 
nock  bei  0,0002  g Quillajasaure  zu  20,0  Blutkocksalzlosung  gefarkt.  Die 
durck  die  Quillajasaure  bewirkte  Trennung  des  Farbstoffs 
von  den  rothen  Blutkorperchen  gekt  demnack  in  Ueberein- 
stimmung  mit  der  Angabe  Robert’s1)  noch  bei  einer  Ver- 
dlinnung  von  1 : 100000  vor  sich. 

Aetker  lost  die  augegebene  Blutmischung  vollkommen  erst  auf 
Zusatz  von  2 ccm  zu  20  oder  1,5  g zu  20,  d.  h.  kei  einer  7500  Mai 
starkeren  Concentration  als  Cyclamin  mit  klarer  kellrother  Farbe, 
wahrend  der  Zusatz  geringerer  Mengen  eine  hellrothe,  undurchsicktige, 
einen  dunklen  Bodensatz  bildende  Flussigkeit  liefert. 

Auffallend  ist,  dass  die  eken  erwiihnten  Substanzen  kei  ikrer 
Einwirkung  aufs  Blut  die  Farbe  des  Blutfarbstoffs  versckieden  niian- 
ciren:  durck  Cyclamin  wird  die  Farbe  dunkelrothviolett;  durck  die 
Quillajasaure  orange;  durck  Aether  kellroth. 

Wie  bereits  angedeutet,  lassen  sick  bei  mikroskopiscker  Unter- 
suckung  des  Blutes  der  an  Cyclaminvergiftung  verstorbenen  Thiere 
verschiedene  Grade  der  Zerstorung  der  rotken  Blutkorperchen  con- 
statiren.  Um  den  Vorgang  der  Zerstorung  in  alien  seinen  Stadien 
beobacbten  zu  konneu,  verfuhr  ick  nach  folgeuder,  auch  von  Pacho- 
rukow  und  Atlass  benutzten,  aber  von  mir  zuerst  angewandten 
Metkode. 

Von  einem  lebenden  Frosche  wurde  etwas  Blut  direct  in  einer 
0,75°/oigen  Kochsalzlosung  aufgefangen  und  ein  Tropfen  hiervon  auf 
den  Objecttriiger  gebracht,  welcher  durch  einen  schmalen  Streifen 
Filtrirpapier  der  Quere  nach  in  zwei  Halften  getheilt  war,  so  dass  der 
Blutstropfen  dem  Streifen  dicht  anlag.  Wurde  nun  das  Deckglaschen 
so  aufgelegt,  dass  der  Streifen  auch  dieses  in  zwei  Halften  theilte,  und 
darauf  dasselbe  mit  Wachs  an  den  Objecttriiger  befestigt,  so  katte 
man  jetzt  im  Gesichtsfelde  den  Papierstreifen  und  auf  der  einen  Seite 
desselben  die  unveranderten  Blutkorperchen.  Liess  man  jetzt  von  der 
anderen  Seite  unter  das  Deckglaschen  einen  Tropfen  einer  Cyclamin- 
losung  zufliessen,  so  misckte  sie  sick  mit  Blut  nur  ganz  allmahlig, 
da  sie  ja  durch  den  Papierstreifen  von  demselken  getrennt  war,  und 
es  liess  sick  auf  diese  Weise  bequem  die  Veranderung  der  rothen  und 
weissen  Blutkorperchen  beobacbten. 

Der  erste  Grad  der  dabei  wahrgenommenen  Veranderung  der 
rotken  Blutkorperchen  besteht  in  der  Quellung  zur  Kugelform. 
Darauf  nehmen  sie  die  Gestalt  einer  kreisrunden  Scheibe  an,  werden 
farblos,  oft  so,  dass  die  scharfer  hervorgetretenen  Kerne  von  einem 
kaum  sichtbaren  Hofe  umgeken  ersckeinen.  Die  Kerne  verlassen 
ihre  centrale  Stellung  und  bewegen  sick  gegen  die  Peripherie  des 
farblosen  Stromas  oder  verlassen  dasselbe  auch  vollstiindig. 

Die  farblosen  Blutkorperchen  sind  an  tangs  stark  granulirt; 
darauf  wird  der  Kern  deutlich  sicktbar  und  schliesslick  zerfa'llt  das 


x)  Arch.  1'.  exp.  Path.  u.  Pharin.  Bd.  23.  1887.  p.  259. 
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Korperchen  molecular.  Nach  langerer  Einwirkung  des  Cyclamins  sieht 
man  im  gelbgriinen  Felde  eine  Menge  Kerne  und  Kornchenhaufen;  und 
bei  genauerem  Durchforschen  des  Gesichtsteldes  die  als  kaum  wabr- 
nehmbare  Ringe  erscheinenden  Stromata  der  rothen  Blutkorperchen. 

Was  die  Darstellung  der  Teichmann’schen  Krystalle  aus 
mit  Cyclamin  versetztem  Blute  betrifft,  so  erbielt  ich  in  last  alien 
Fallen,  wenn  sie  sowohl  in  der  Wiirme  als  auch  in  der  Kalte  darge- 
stellt  wurden,  mandel-  oder  wetzsteinformige  Gebilde,  welche  ausser- 
ordentliche  Neigung  zur  Splitterung  zeigten.  Schdne  grosse  langge- 
streckte  sechsseitige  Tafeln  erhielt  ich  bisweilen  beim  Erwarmen.  Gut 
ausgebildete  rhombische  Tafeln  waren  selten  zu  beobachtenj  meist  waren 
auch  diese  stark  gesplittert  oder  zeigten  eine  Anordnung  in  Garben. 

Hiernach  bin  ich  geneigt,  anzunehmen,  dass  das  Cyclamin  in 
irgend  einer  noch  unbekannten  Weise  das  Hamoglobin  modi- 
ficirt  oder  gar  chemisch  umandert. 


2.  Wirkung  auf  nicht  defibrinirtes  Blut. 

Die  Beschaffenheit  des  Blutes  in  den  Leichen  der  an  Cyclamin 
verstorbenen  Thiere,  welches  theils  bereits  geronnen  war,  theils  ausser- 
halb  der  Gefasse  sofort  gerann,  erregte  den  Verdacht,  es  rnttsse  das 
Cyclamin  eine  die  Gerinnung  befordernde  Eigenschaft  besitzen. 

Versuch  XII. 

Ich  stellte  Gerinnungsversuche  an,  indern  ich  natives  Blut  von 
verschiedenen  Thieren  aus  der  Carotis  durch  ein  knieformig  gebogenes 
Glasrohr  in  Glasgefiisse  bis  zu  einer  vorher  angebrachten  Marke  fliessen 
liess.  Die  meisten  Gefasse  enthielten  je  1 ccm  einer  verschieden  starken 
Cyclamin-,  Coffei'n-  oder  Quillajasaureldsimg,  ein  letztes  endlich  war 
leer.  In  jedes  Gefass  wurden  nun  5 resp.  10  ccm  Blut  gebracht. 


Nr.  der 
Ver- 
suchs- 
reihe. 

Angewandte 

Substanz. 

Thier- 

species. 

Menge 

des 

ange- 

wandten 

Blutes. 

Dauer  bis  zur  vollstandigen 
Gerinung  in  Minuten. 

i 

a; 

= -g 
2 S 
p 

v o; 
CQ  — 

Bei  Blut  mit  Zusatz  nacli- 
folgender  Substanzmengen. 

a 

0,02 

g 

P 

0,01 

g 

T 

5 

mg 

% 

0 

2,5 

mg 

£ 

1 

mg 

C 

0,5 

mg 

1 

Cyclamin 

Schaf 

10  ccm 

13 

10 

8 

4 

4 

2 

Cyclamin 

Schaf 

10  , 

18 

24 

9 

4,5 

4 

2,5 

2 

3 

Cyclamin 

Pferd 

5 „ 

45 

120 

93 

22 

17 

13 

10 

4 

Cyclamin 

Hund 

5 » 

10 

— 

25 

25 

9 

3 

3 

5 

Coffei'n 

Pferd 

5 8 

13 

— 

— 

n 

i 

0 

6 



G 

Quillajasaure 

Pferd 

5 » 

7 

— 

7 

7 

7 

— 

— 

Das  Resultat  dieser  Gerinnungsversuche,  welches  in  beistehender 
Tabelle  zusammengestellt  ist,  berechtigt  zu  dem  Schlusse,  dass  das 
Cyclamin,  in  geringer  Quantitiit  dem  Blute  zugesetzt,  eine 
enorme,  die  Gerinnung  befordernde  Eigenschaft  besitzt,  wah- 
rend  grossere  Mengen  die  Gerinnung  verzogern. 
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Wahrend  nach  langerem  Stehen  in  den  Gefassen  a,  (3,  y das 
Gerinnsel  den  Wanden  des  Glases  dieht  anlag,  schied  sich  in  den  Ge- 
fassen S,  s,  C neben  dem  geschrumpften  Blutkuchen  noeh  reichlich 
dunkelroth  gefarbtes  Serum  aus. 

Die  bei  den  Versuchsreihen  5 und  6 gewonnenen  Resultate  mit 
Coffein  und  Quillajasaure  zeigen,  dass  Coffein,  wie  Cyclamin,  auf 
das  Blut  gerinnungsbefo  rderud  wirkt,  Quillajasaure  dagegen 
ohne  Einfluss  ist. 

Aehnliche  Versuche  wie  mit  Blut,  habe  icli  auch  mit  frisch  dar- 
gestelltem  Myosin  aus  Froschmuskeln  ausgefiihrt  und  glaube  aus  den- 
selben , obwohl  sie  nicht  zahlreich  sind,  schliessen  zu  dilrfen,  dass 
kleine  Dosen  Cyclamin  die  Gerinnung  des  Myosins  begiinsti- 
gen,  grosse  sie  verlangsamen , dass  mitbin  eine  bemerkenswerthe 
Uebereinstimmung  in  der  Einwirkung  des  Cyclamins  auf  die  Blut-  und 
Myosingerinnung  besteht. 

Fur  das  Coffein  ist  dieselbe  Wirkung  auf  den  Froschmuskel 
zuerst  von  Schmiedeberg1)  angegeben,  durch  Klemptner’s2)  Unter- 
suckungen  bestiitigt  und  von  Ktigler3)  auch  am  Saugethiermuskel 
nachgewiesen  worden.  Von  Cyclamin  behauptet  Schmiedeberg,  dass 
dasselbe  die  Erregbarkeit  des  Muskels  vernichte,  ohne  ihn  starr  zu 
machen.  Ich  komme  auf  diese  Wirkung  weiter  unten  noch  zurtick. 

Die  Quillajasaure  dagegen  hat  also  auf  die  Fibringerinnungs- 
vorgange  im  Blute  keinen  Einfluss.  Dass  sie  bei  Anwendung  viel 
grosserer  Mengen  die  sammtlichen  Eiweisskorper  des  Blutes  coagulirt, 
wie  Pachorukow  fand  4),  soil  damit  keineswegs  bestritten  werden. 

Dass  das  Cyclamin  nicht  in  Folge  Auflosung  der  rothen  Blut- 
korperchen  Gerinnungen  macht,  kann  ausser  durch  den  Nachweis  der 
nicht  zerstortcn  Stromata  auch  gefiihrt  werden  an  Gerinnungsfltissig- 
keiten,  welche  von  vornberein  iiberhaupt  keine  Blutkorperchen  ent- 
halten.  Der  folgende  Versuch  soil  dies  zeigen. 


Versuch  XIII. 

Es  wurden  je  2,5  ccm  in  der  Kiilte  filtrirten  Pferdeblutplasmas 
theils  rein,  theils  mit  Cyclamin  versetzt  zur  Beobachtung  hingestellt 
und  ergaben  Folgendes.  In  der  Kiilte  filtrirtes  Pferdeblutplasma  ergab 

a)  fur  sich  allein  vollkommene  Gerinnung  in  60  Min., 

b)  versetzt  mit  0,1  mg  Cyclamin  vollkommene  Gerinnung  in  50  Min., 

c)  versetzt  mit  1,0  mg  Cyclamin  vollkommene  Gerinnung  in  70  Min. 

Man  ersieht  aus  diesem  Versuche,  dass  das  Cyclamin  auch 
bei  vollstiindiger  Abwesenheit  r other  Blutkorperchen  in 
Flussigkeite n , in  welcken  die  Fibringeneratoren  und  das 
Fibrin  ferment  vorhanden  sind,  in  geringen  Mengen  zuge- 


')  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.  Bd.  2.  1874-  p.  68. 

2)  Ueber  die  Wirkung  des  destillirten  Wassers  und  des  Coffeins  aul  die 
Muskeln.  Inaug.-Dissert.  Dorpat  1883. 

3)  Ueber  die  Starre  des  Saugethiermuskels.  Inaug.-Dissert.  Dorpat  1883. 

4)  Siehe  dariiber  oben  p.  16. 
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setzt  die  Gerinnung  beschleunigt,  in  grosseren  dieselbe  ver- 
zbgert. 

Dass  das  Cyclamin  hierbei  nicht  als  Ferment  auftritt,  lasst  sick 
auf  folgende  Weise  nachweisen. 

Versuch  XIV. 

Es  wurde  eine  Losung  des  Sckmidt’scken  Salzplasmas  x),  welches 
nur  bei  ZufUgung  von  Fibrinferment  gerinnt,  mit  einer  Cyclaminlosung 
zusammengebracht.  Auch  nack  mekrtagigem  Steken  trat  in  dieser 
Misckung  keine  Gerinnung  ein,  nattirlick  auck  nickt  in  einer  Controll- 
portion  okne  Cyclamin.  Fugte  ich  aber  beiden  Glasern  0,0025  g 
Fibrinferment  hinzu,  so  ergab  sick  Folgendes. 

a)  0,5  ccra  der  Salzplasmalosung  (1  Salzplasma  zu  7 Aq.  destill.) 
-j-  4 ccm  Aq.  destill.  0,0025  Fibrinferment  zeigten  vollkommene 
Gerinnung  nach  30  Min. 

b)  0,5  ccm  der  Salzplasmalosung  (1  Salzplasma  zu  7 Aq.  destill.) 
-j-(4ccm  Aq.  destill.  0,5  mg  Cyclamin)  -j-  0,0025  Fibrinferment 
zeigten  vollkommene  Gerinnung  nack  15  Min. 

Aus  allem  Obigen  ergiebt  sick:  Das  Cyclamin  kann  nicht 
die  Rolle  des  Fibrinfermentes  vertreten,  ist  also  selbst  kein 
Ferment.  Aber  es  begiinstigt  sckon  in  sekr  kleinen  Dosen 
(1:2000)  die  Gerinnung  von  Fliissigkeiten,  welcke  die  beiden 
Fibringeneratoren  enthalten. 

Diese  Begiinstiguug  kommt  nickt  dadurck  zu  Stande,  dass  es 
irgend  welcke  sicktbare  Formelemente  zerstort  (z.  B.  rothe  Blut- 
korperchen)  und  dadurck  den  Wooldridge’scken  Korper*  2)  frei  macht, 
sondern  es  wirkt  an  sick  wie  dieser.  Dass  die  rotken  Blutkorpercken 
nickt  zerstort,  sondern  nur  ausgelaugt  werden,  hake  ich  oben  p.  124 
ausdriicklick  hervorgehoben. 

VI.  Wirkung  des  Cyclamins  auf  die  Gefasse. 

Die  Wirkung  des  Cyclamins  auf  die  Gefiisse  prtifte  ick  nack  der 
von  Robert3)  und  seinem  Schuler  Thomson  benutzten  Durchstro- 
mungsmethode  sowokl  an  Froschen,  als  auck  an  tiberlebenden  Tkeilen 
des  Warmbliiters.  Ick  unterlasse  es  daher,  die  von  mir  zu  den  Durch- 
stromungsversuchen  angewandten  Apparate  zu  beschreiben,  sowie  die 
Art  der  Vorbereitung  der  Tkiere  zu  denselben  besonders  anzugeben, 
da  alles  dieses  in  den  genannten  Arbeiten,  sowie  auck  bei  A.  Sohrt4) 

0 Siehe  dariiber  bei  Klemptner.  p.  16. 

2)  Du  Bois-Reymond’s  Arch.  1886.  p.  397.  Ferner:  Beitrage  zur  Physio- 
logic, Festschrift  fur  Carl  Ludwig.  1887.  p.  221.  In  der  ersten  Mittheilung  be- 
zeichnet  Wooldridge  seinen  Korper  als  ein  Gemisch  oder  vielleiclit  eine  Ver- 
bindung  von  Eiweiss  und  Lecithin;  in  der  zweiten  Mittheilung  redet  er  von  zwei 
Korpern,  A-  und  B-Fibrinogen,  auf  denen  die  Gerinnung  des  Blutes  beruhen  soil. 
Die  Schmid t’sehen  Ansichten  iiber  Blutgerinnung  seien  ganz  unrichtig.  Fr. Kruger 
(Zeitschr.  f.  Biol.  Bd.  24.  1887.  p.  189)  hat  jedocli  die  Unhaltbarkeit  dieser  Wool- 
dridge’sehen  Behauptung  dargethan. 

3)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pliarm.  Bd.  22.  1886.  p.  77. 

4)  Inaug. -Dissert.  Dorpat  1886.  Pharmakotherapeutische  Studien  iiber  das 
Hyoscin.  Ferner:  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pliarm.  Bd.  22.  p.  396. 
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einer  ausfiihrlichen  Besprechung  unterzogeu  worden  ist  und  mein  Ver- 
tahren  dabei  mit  dem  ihrigen  in  alien  Punkten  genau  iibereinstimmt. 

Ich  gebe  daher  im  Folgenden  kurz  die  bei  den  Durchstromungs- 
versuchen  erhaltenen  Resultate. 


1.  Durchstromungsversuche  an  Froschen. 

Als  Normalflussigkeit  benutzte  ich  cine  Misckung  der  von  Ringer 
angegebenen  Fliissigkeit  mit  einer  0,75°/oigen  Kochsalzlosung  in  dem 
Verhaltnisse  von  25  : 100. 

Die  Mischung  Hess  ich  durch  die  Gefasse  des  Frosches  so  lange 
durchstromen , bis  die  Ausflussmenge  constant  blieb,  und  leitete  dann 
die  mit  Cyclamin  versetzte  Ringer’sche  Mischung  durch. 


Versuch  XV. 

Reine  Normalflussigkeit. 


1.  Minute 

7 

ccm 

2-  53 

7 

53 

3-  „ 

7 

53 

Cyclamin  0,02  -f-  100 

Normal 

fliissigkeit. 
1.  Minute  5 

ccm 

2-  „ 

2 

n 

3-  3, 

2 

n 

4-  ,,  1 

Reine  Normalflii3si 

n 

gkeit. 

1.  Minute 

2 

ccm 

2-  ,, 

2 

53 

3-  33 

2 

53 

4.  5, 

2 

33 

5-  „ 

2 

53 

Versuch  XVII. 


Reine  Normalflussigkeit. 


1.  Minute 

2. 

3. 


8 ccm 
8 
8 


n w T) 

33  8 » 

Cyclamin  0,02  -(-  100  Normal- 
flussigkeit. 

1.  Minute  5 ccm 

2.  „ 3 „ 

3-  55  3 „ 

Reine  Normalflussigkeit. 

1.  Minute  2 ccm 

2-  2 „ 

3-  55  2 , 

4-  * 2,5  „ 


Versuch  XVI. 

Reine  Normalflussigkeit. 

1.  Minute  24  ccm 

2-  55  24  „ 

3-  r>  24  „ 

Cyclamin  0,01  -j-  100  Normal- 


flussigkeit. 


1.  Minute  22  ccm 

2-  „ 10  8 

3-  8 10  „ 

4.  . 10 


33 
53 

« 10.  ” 

Reine  Normalflussigkeit. 

1.  Minute  12  ccm 

2-  - 12  * 


53 

53 


12 


3. 

4.  , 12  .. 

Kobert,  Arbeiteu  des  pharmakologisclien  Institutes  zu  Dorpat.  Bd.  I. 


Versuch  XVIII. 

(Bei  zerstortera  Riickenmarke.) 

Reine  Normalflussigkeit. 

1.  Minute  13  ccm 

2.  „ 13 

3.  „ 13 


53 

33 


Cyclamin  0,02  -f"  100  Normal- 


flussigkeit. 


1.  Minute 

2. 

3. 


53 

53 


2 ccm 

2 „ 

0 


Reine  Normalflussigkeit. 

1.  Minute  2 ccm 

2-  33  2 „ 

3.  2 
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Wie  aus  diesen  Versuchen  zu  ersehen  ist,  trat  sotort  eine  be- 
deutende  Verminderung  der  Ausflussmenge  ein.  In  nachstehender 
Tabelle  ist  dieselbe  procentisch  ausgerechnet. 


Nr.  des 
Versuches. 

Pro-mille- 
Gehalt  der 
Fliissigkeitan 
Cyclamin. 

Dauer  der 
Einwirkung 
in 

Minuten. 

Erzielte  grosste  Ver- 
anderung der  Ausfluss- 
geschwindigkeit 
in  %• 

Durchgestromte 
absolute  Menge 
von  Cyclamin 
in  mg. 

XV 

0,2 

3 

— 86 

2,0 

XVI 

0,1 

4 

-58 

5,2 

XVII 

0,2 

3 

—75 

2,0 

XVIII 

0,2 

3 

—85 

1,2 

Durch  erneutes  Zustromenlassen  der  Normalfllissigkeit  gelang  es 
so  gut  wie  gar  nicht,  die  durch  Cyclamineinwirkung  erzielte  Ausfluss- 
menge wieder  zu  vermehren , selbst  nicht  im  Versuch  XVIII,  in 
welchem  dem  Frosch  vor  Beginn  des  Versuches  das  Riickenmark  zer- 
stort  worden  war. 

Das  Cyclamin  verengert  also  die  Gef'asse  des  Frosches 
und  zwar  hochgradiger  als  alle  phar makologischen  Agentien 
mit  Ausnahme  der  Stoffe  der  Digitalingruppe,  und  es  liisst 
sich  diese  Verengerung,  ganz  einerlei,  ob  das  Riickenmark  zerstort 
wird  oder  nicht,  beim  Wiederdurchleiten  der  Normalfliissigkeit  nicht 
mehr  beseitigen,  so  dass  angenommen  werden  muss,  dass  die  Ur- 
sache  der  bewirkten  Verengerung  nicht  im  N erveneinfluss 
zu  suchen  ist,  sondern  in  einer  Veranderung  der  contraction 
Substanz  der  Gefasswiinde  oder  in  einer  Nachgerinnung. 


2.  Durchstromungs versuch e an  iiberlebenden  Theilen  von 

W armbliitern. 


Versuch  XIX. 

Rinderfuss,  mit  unverdiinntem 
Blute  desselben  Thieres  durch- 
strornt. 

Normales  Blut. 

1.  Minute  8 ccm 

2.  „ 8 

3.  „ 8 

Cyclamin  0,02  -{-  120  Blut. 

1.  Minute  8 ccm 

2.  „ 6 

3.  „ 6 

4.  „ 6 

Normales  Blut. 

1.  Minute  6 ccm 

2.  6 . 


71 

T> 


J) 

71 


3.  Minute 

4.  „ 


6 ccm 

6 _ 


Versuch  XX. 

Rind  ertuss,  ebenso  durchstromt. 

Normales  Blut. 

1.  Minute  8 ccm 

2-  , 8 , 

3’  7)  8 „ 

Cyclamin  0,04  -}-  120  Blut. 

1.  Minute  7 ccm 

6 
5 


2. 

3. 

4. 

5. 


71 

7) 

7) 

71 


4 

4 


7) 

V 


71 


7) 
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1. 

o 

» 

3. 

4. 


Normales  Blut. 
Minute  4 com 


Versuch  XXI. 

Rinderfuss,  ebenso  durchstrbmt. 

Normales  Blut. 

1.  Minute  22  ccm 


2.  Minute 

3. 


22  ccm 

22 


v » 

Cyclamin  0,04  -f-  120  Blut. 

1.  Minute  18  ccm 

10 


3. 


n *-v/  » 

» 10  » 

Normales  Blut. 

1.  Minute 

2. 

3. 


» 

7) 


10  ccm 
10  „ 


Aus  den  Versuchen  XIX,  XX,  XXI  ist  ersichtlieh,  dass  das 
Cyclamin  auch  auf  die  Gefasse  der  Warmbliiter  verengernd 
oder  verstopfend  einwirkt,  und  dass  durch  die  darauffolgende 
Durchstromung  mit  normalem  Blute  fast  keine  Wieder- 
erweiterung  erzielt  werden  kann. 

Jedoch  ist  der  durch  Cyclamin  auf  die  Gefasse  des  Warmbliiters 
erzeugte  Effect  im  Verhiiltniss  zu  demjenigen  auf  die  Gefiisse  des 
Frosches  ein  geringerer,  wie  aus  folgender  Tabelle  zu  ersehen  ist. 


Nr.  des 
Versuches. 

Pro-mille- 
Gelialt  der 
Fliissigkeitan 
Cyclamin. 

Dauer  der 
Einwirkung 
in 

Minuten. 

Erzielte  grosste  Yer- 
anderung  der  Ausfluss- 
geschwindigkeit 
in  °/o. 

Durchgestromte 
absolute  Menge 
von  Cyclamin 
in  mg. 

XIX 

0,16 

4 

—25 

4,3 

XX 

0,33 

0,33 

5 

—50 

8,6 

XXI 

3 

-45 

8,6 

3.  Versuche  mit  Beobachtung  der  Scbwimmhautgefasse  des 
Frosches  unter  dem  Mikroskop. 

Versuch  XXII. 

Ein  moglichst  pigmentarmer  Frosch  *)  wurde  auf  ein  gefenstertes 
Brettchen  in  folgender  Weise  aufgebunden.  Ein  Hinterbein  wurde 
durch  eine  eigens  dazu  hergerichtete  Korkschiene  an  das  Brettchen  so 
befestigt,  dass  der  Fuss  auf  das  mit  einer  Korkeinfassung  versehene 
Fenster  zu  liegen  kam,  wiibrend  die  Schiene  das  Bein  am  Knie  und 
Hiiftgelenk  immobil  macbte.  Mit  feinen  Nadeln  wurde  nun  die  nicht 
zu  stark  gespannte  Schwimmhaut  am  Rande  des  Fensters  befestigt 
und  durch  sorgfaltige  Irrigation  mit  Wasser  die  Sehwimmhnut  feucht 
erhalten. 

Nachdem  ich  durch  eine  langere  Zeit  fortgesetzte  Beobachtung 
mich  liberzeugt  batte,  dass  die  Circulation  liberal  1 vorhanden  und  gleich- 


0 Es  wurden  immer  nur  Temporarien  bexmtzt,  da  Esculenten  in  Dorpat 
nicht  vorkommen. 


132 


Cyclamin. 


miissig  war,  wurdcn  3 — 4 Tropfen  einer  2°/oigen  Cyclaminldsung  in 
der  Nahe  der  Sckwiinmkaut  subeutan  rait  einer  Pravaz’schen  Spritze 
beigebracht.  Scbon  einige  Augenblicke  darauf  sah  man  die  Capillaren 
und  die  grosseren  Gefasse  sicb  verengern  und  zugleicb  die  Circulation 
in  den  grosseren  Gefassen  langsamer  werden,  ja  in  den  Capillaren 
vollstandig  stocken.  Die  Blutkorperchen  legten  sich  dachziegelartig 
an  einander  und  fUllten  die  Gefasse  vollstandig  aus.  Nach  etwa5  Minuten 
stockte  die  Circulation  in  sammtlichen  Gefassen;  nur  bier  und  da  liess 
sicb  ein  Blutkorperchen  wabrnehmen,  welcbes  sicb  von  einer  grosseren 
Scbolle  losgelost  hatte  und  eine  freigebliebene  Capillare  passirte,  um 
dann  wieder  irgendwo  stecken  zu  bleiben.  Der  In  bait  der  Gefasse 
macbte  den  Eindruck,  als  sei  er  gerounen.  Eine  Auswanderung 
der  farblosen  Blutkorperchen  durch  die  Gefasswand  war  nicht  zu  con- 
statiren. 

Die  von  Zweifel1)  gegen  derartige  Versuche  erbobenen  Be- 
denken  balte  icb  fur  berechtigt,  glaube  sic  aber  umgangen  zu  haben. 
Man  hatte  diesen  Versuch  ja  aucb  nacb  der  Thoma-Zeller’scken 
Metbode 2)  mit  Auftraufelung  einer  Cyclaminlosung  auf  die  mikro- 
skopiscb  beobacbtete  Froscbschleimbaut  anstellen  konnen,  jedoch  sab 
ich  der  starken  local  irritircnden  Wirkung  wegen  davon  absichtlicb  ab. 

Wurde  ein  auf  die  eben  beschriebene  Weise  praparirter  und 
unter  dem  Mikroskop  befindlicher  Froscb  mit  dem  Durchstromungs- 
apparat  in  Verbindung  gesetzt,  so  konnte  nacb  anfanglicher  Durcb- 
leitung  der  mit  Metbylenblau  gefiirbten  Ringer’schen  Miscbung  durch 
darauffolgendes  ZustrSmcnlasscn  ebenso  gefiirbter  mit  Cyclamin  ver- 
setzter  Ringer ’scher  Miscbung  eine  Verengerung  und  Verlegung  der 
Schwimmbautgefasse  nocb  deutlicher  wahrgenommen  werden. 

Sowohl  die  Messung  der  Aus fl ussmenge  bei  Durchstro- 
mung  von  ganzen  Froschen  oder  Fiissen  von  Rindern,  als 
die  directe  Beobacbtung  der  Schwimmbautgefasse  des  leben- 
den  oder  des  durch stromten  Frosches  fiihrt  also  zu  dem 
Schlusse,  dass  Cyclamin  die  Gefasse  ausserordentlich  un- 
wegsam  macbt  und  zwar  nicbt  durch  einen  nervosen  Reiz, 
sondern  durch  eine  anatoraiscbe  Veranderung. 

Til.  Wirkung  des  Cyclamins  auf  das  Herz. 

Versuch  XXIII. 

Ein  Froscb  erkalt  1 Uhr  5 Min.  0,02  g Cyclamin  3ubcutan  am 
Rucken.  Grosse  Unrube.  1 Uhr  10  Min.:  Das  Baucbatbmen  fehlt. 
1 Uhr  20  Min.:  Auf  mechanische  Reizung  reagiert  das  Thier  durch 
Fortblipfen;  die  Bewegungen  sind  jedoch  trager  als  sonst.  1 Uhr 
30  Min.:  Das  Thier  sitzt  ruhig  mit  nach  vorn  gebeugtem  Rucken. 
Reflexbewegungen  werden  noch  ausgefiihrt. 

Der  Frosch  wird  gefenstert.  Das  Herz  steht  in  Diastole  still, 
lleizt  man  jedoch  dasselbe,  so  macht  es  einige  rhythmische  Con- 
tractionen,  bleibt  aber  bald  wieder  in  der  Diastole  steben.  Dabei  be- 


')  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.  Rd.  4.  1875.  p.  393. 

2)  Virchow’s  Arch.  Bd.  66. 
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merkt  man,  class  das  Herz  auffallend  klein  1st  und  in  die  Herzhohle 
bei  der  Diastole  nur  ganz  geringe  Quantitiiten  Blut  einstromen,  die 
dann  in  der  Systole  nur  miihsam  ausgepresst  werden.  Bei  wieder- 
liolter  Reizung  kehrt  dasselbe  Bild  wieder,  bis  seldiesslicli  der  Herz- 
muskel  auf  Reizung  sich  gar  nicht  melir  contrahirt. 

Versuch  XXIV. 

Ein  kleiner  Frosch  erhalt  nach  Freilegung  des  Herzens  10  Uhr 
45  Min.  0,02  g Cyclamin  subcutan  im  Riicken.  10  Uhr  48  Min.:  Die 
rhythmiscken  Contractionen  des  Herzens  werden  sehr  miihsam.  Das 
Herz  verkleinert  sich  augensckeinlich.  Die  Contraction  der  einzelnen 
Ventrikelabschnitte  ungleichmassig.  Der  Frosch  bewegt  sich  und  macht 
schnappende  Bewegungen.  10  Uhr  52  Min.:  Das  Bauchathmen  fehlt. 
Das  Herz  stark  verkleinert  und  fullt  sich  mit  nur  wenig  Blut.  Hier- 
bei  sind  die  Contractionen  jedoch  noch  rhythmisch.  Die  Vorhofe 
arbeiten  stark  und  sind  mit  Blut  prall  gefiillt.  11  Uhr:  Volumzunahme 
des  Herzens  wiihrend  der  Diastole  kaum  wahrzunehmen.  Herz  klein 
und  blass.  Die  Diastole  ist  nur  angedeutet  durch  eine  voriibergehende 
Farbenanderung  des  Herzens.  Bei  der  Systole  nur  stellenweise  Con- 
traction des  Herzmuskels  sichtbar.  11  Uhr  10  Min.:  Herz  steht  in 
der  Diastole  still.  Herzmuskel  mechanisch  nicht  erregbar.  Reflexerreg- 
barkeit  der  Hinterextremitiiten  noch  vorhanden. 

Versuch  XXV. 

Ein  Frosch  erhalt  0,005  g Cyclamin  subcutan  am  Riicken.  Das 
Thier  anfangs  sehr  erregt,  daraut'  ruhig  mit  nach  vorn  gebeugtem 
Riicken. 

Am  Abend  des  folgenden  Tages  werden  die  Abwehrbewegungen 
auf  vorhandene  Reize  nur  triige  ausgefiihrt.  Herzpulsation  durch  die 
Haut  kaum  sichtbar.  Bauchathmen  unregelmiissig  beschleunigt,  zeit- 
weise  vollstiindig  fehlend. 

Nach  2 Tagen  der  Frosch  odematos;  reagirt  nur  noch  schwach. 
Auf  den  Riicken  gelegt.,  gelingt  es  ihm  nicht  mehr,  sich  umzukehren. 
Herzpulsation  am  freigelegten  Herzen  kaum  noch  angedeutet.  Spontane 
Bewegungen  werden  nicht  ausgefiihrt. 

Am  4.  Tage  der  Zustand  derselbe.  Der  Frosch  wird  getiicltet. 

Versuch  XXVI. 

Einem  kleinen  Frosch  wird  10  Uhr  7 Min.  ein  Tropfen  einer  2o/0igen 
Cyclaminlosung,  also  etwa  1 mg  Gift,  auf  das  freigelegte  Herz  ge- 
traufelt.  10  Uhr  8 Min.:  Bedeutende  Verkleinerung  des  Ventrikels. 
Puls  40,  wie  vorher.  10  Uhr  10  Min.:  TJngleichmassige  Contractionen 
der  einzelnen  Ventrikelabschnitte.  Es  tritt  keine  ergiebige  Dilatation 
und  Contraction  des  Ventrikels  ein.  In  den  Ventrikel  gelangt  immer 
nur  wenig  Blut.  Der  Frosch  macht  lebhafte  Bewegungen  mit  dem 
ganzen  Kiirper,  wobei  sich  das  Herz  passiv  vergrossert.  Puls  38. 
10  Uhr  11  Min.:  Volumverlinderung  des  stark  verkleinerten  Ventrikels 
wiihrend  der  Pulsphasen  kaum  wahrnehmbar.  Es  tritt  nur  eine  ge- 
ringe Menge  Blut  in  den  Ventrikel,  Puls  30.  Der  Frosch  bewegt 
sich  noch  heftig.  Bauchathmen  fehlt.  10  Uhr  15  Min.:  Der  Ventrikel 
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klein,  gerothet;  verandert  sein  Volumen  nicht  mehr  und  wird  nur 
durch  die  Contraction  der  Vorhofe  nocli  mitbewegt,  Puls  36.  Die 
Vorhofe  mit  Blut  prall  geftillt.  Reflexerregbarkeit  erhalten.  10  Ukr 
20  Min.  •_  Status  idem.  Die  mikroskopische  Untersuchung  des  Herz- 
muskels  ergiebt  cine  vollsttindige  Destruction  desselben. 


Ich  glaube,  dass  diese  aus  einer  grosseren  Anzahl  ausgewahlten 
vier  Versucbe  bereits  geniigen,  um  die  Beeinflussung  des  Herzens 
durch  das  Gift  zu  demonstriren.  Wird  einem  Frosch  das  Herz  frei- 
gelegt  (Vers.  XXVI)  und  nur  ein  Milligramm  Cyclamin  auf  dasselbe 
getraufelt,  so  tritt  nach  kurzer  Zeit  eine  auffallende  Veranderung  in 
der  Ventrikelarbeit  des  Herzens  ein.  Bci  nahezu  gleichbleibender  An- 
zahl der  Contractionen  in  der  Minute  wird  die  Formveranderung  in 
den  einzelnen  Ventrikelabschnitten  eine  ungleichmassige,  indem  einzelne 
Partien  des  Ventrikels  sicb  mehr  contrahiren,  andere  weniger.  Zu- 
gleicb  wird  der  Ventrikel  in  toto  kleiner  und  schwillt  in  der  Diastole 
nicht  mehr  so  an  wie  ein  normaler.  Sehr  bald  sieht  man  nur  eine 
diinne  Blutsaule  in  den  Ventrikel  einstromen,  welche  anfangs  noch 
wieder  entfernt  wird,  schliesslich  aber  im  Ventrikel  verbleibt.  Reizt 
man  jetzt  das  Herz  oder  bewegt  sich  das  Thier  heftig,  so  schwillt  das 
Herz  ein  wenig  an,  macht  einige  miihsame  Contractionen  und  steht 
dann  wieder  still.  Dieses  gelingt  einige  Male,  dann  aber  reagirt  das 
Herz  auf  nichts  mehr.  Die  Vorhofe  contrahiren  sich  zu  dieser  Zeit 
noch  lebhaft  und  bewegen  den  Ventrikel  mit;  sie  sind  stark  ausge- 
dehnt,  und  die  Systole  ist  an  ihnen  nicht  vollstandig,  nach  mehr  oder 
minder  langer  Zeit  stellen  auch  sie  ihre  Arbeit  ganz  ein. 

Wird  ein  solches  Herz  mikroskopisck  untersuckt,  so  ist  von 
einer  Querstreifung  des  Muskels  nichts  mehr  zu  sehen;  im 
Gesichtsfelde  befindct  sich  eine  klumpige  Masse  durchsetzt  von  kleinen, 
stark  lichtbrechendcn  Kbrnchen.  Dieselben  Veranderungen  am  Herzen 
konnen  beobachtet  werden,  wenn  man  einem  Frosch  subcutan  am 
Riicken  0,02  g Cyclamin  injicirt. 

Am  besten  jedoch  lasst  sich  die  durch  Cyclamin  hervorgerufene 
Veranderung  des  Herzmuskels  studiren  beim  Durchleiten  einer  Cyclamin- 
losung  durch  das  ausgcschuittene  Froschherz  am  Williams’schen 
Apparat *). 

Bei  einem  Frosche  wird  nach  Freilegung  des  Herzens  die  Vena 
cava  inf.  dicht  an  der  Leber  abgebunden  und  das  Gefass  zwischen  der 
Ligatur  und  der  Leber  durchtrennt.  Nun  wird  das  Herzbandchen  ge- 
lost  und  das  Herz  nach  alien  Seiten  hin  von  den  ihm  anhaftenden 
Faserziigen  des  Herzbeutels  vorsichtig  getrennt,  so  dass  das  Organ 
sammt  den  Vorhofen  nur  noch  au  den  grossen  Gefassen  hiingt  und 
eine  iiber  das  Herz  und  die  Vorhofe  gezogene  Fadenschlinge  alle  vier 
grossen  Gefasse  oberhalb  der  Vorhofe  in  sich  aufnehmen  kann.  Jetzt 
wird  der  Bulbus  aortae  der  Quere  nach  vorsichtig  angeschnitten  und 
eine  gebogene  Cantile  durch  den  Schlitz  in  den  Ventrikel  gefuhrt. 
Man  hat  jetzt  nur  noch  die  erwiihnte  Fadenschlinge  auf  den  Rand 


l)  Williams,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.  Bd.  13.  1881.  Rio  Scliiro 
Maki,  Ueber  den  Einlluss  des  Camphers,  Coffeins  und  Alcohols  aufs  Herz.  Inau°-.- 
Hissert.  Strassburg  1884.  ' 
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des  Bulbusschlitzes  zu  schieben  und  dieselbe  fest  zuzuziehen;  auf 
diese  Weise  befinden  sicb  jetzt  in  der  Schlinge  die  grossen  Gefasse, 
manchmal  eiu  Stlick  von  jeder  Lunge  und  die  im  Ventrikel  steckende 
Caniile.  Oberhalb  der  zugezogenen  Schlinge  wird  dann  Alles  durch- 
schnitten  und  es  befindet  sich  das  Herz  an  der  Caniile,  welche  nun 
dem  Williams’schen  Apparate  angefiigt  wird. 

Anfangs  benutzte  ich  als  Durchstromungsfliissigkeit  ein  Gemisch 
aus  1 Theil  Blut  zu  2 Theilen  0,75°/oiger  Kochsalzlosung.  Spaterhin  be- 
reitete  ich  mir,  da  ja  die  Auflosung  der  rothen  Blutkorperchen  hiitte 
storend  wirken  konnen,  durch  Centrifugiren  der  Blutkochsalzmischung 
ein  Salzserura,  welches  die  Froschherzen  sehr  gut  vertragen.  Ich 
durchstromte  damit  das  Froschherz  so  lange,  bis  die  Herzarbeit  und 
der  Rhythmus  der  Contractionen  constant  blieb  und  leitete  dann  die 
mit  Cyclamin  versetzte  Durchstromungsfliissigkeit  durch. 


Versuch  XXVII. 

Anzakl  der  Menge  des  ge- 
Zeit.  Pulse  in  der  lieferten  Serums 

Minute.  in  Tropfen. 

Normales  Blut. 

1.  Minute  36  — 

2.  „ - 56 

3.  „ 36 

4-  „ - 56 

Cyclamin  0,02  — {—  10  ccm  Blut. 
5.  Minute  36  — 

6-  „ - 0 

7.  „ 36 

8.  „ — 0 


Versuch  XXVIII. 

Serum. 

1.  Minute  44 

2-  , 

3.  „ 44 

4-  r . 

Cyclamin  0,002  -j- 
5.  Minute  44 


50 


6. 

10. 

11. 


1. 

2. 

3. 

4. 


V 

7) 

V 


10  ccm  Serum. 
44 


44 


0 


Versuch  XXIX. 

Serum. 

Minute  50 


7) 

V 

n 


50 


107 


107 


Cyclamin  0,0005  -f-  10  ccm  Serum. 

5.  Minute  50  — 

6.  — 73 


Zeit. 

Anzahl  der 
Pulse  in  der 

Menge  des  ge- 
lieferten  Serums 

7. 

Minute 

Minute. 

50 

in  Tropfen. 

8. 

J) 

— 

73 

25. 

7 > 

46 

— 

26. 

7) 

— 

58 

30. 

7) 

45 

— 

31. 

— 

42 

35. 

7) 

45 

— 

36. 

7) 

— 

22 

40. 

7) 

35 

— 

41. 

7) 

— 

3 

45. 

7) 

35 

— 

46. 

7) 

— 

0 

50. 

7) 

35 

— 

51. 

7) 

— 

0 

1. 

Minute 

Versuch  XXX. 

Serum. 

38 

2. 

r> 

— 

80 

3. 

7) 

38 

— 

4. 

7. ) 

— 

80 

Cyclamin  0,0005  -(-  10 

ccm  Serum. 

5. 

Minute 

38 

— 

6. 

7) 

— 

80 

7. 

7) 

36 

— 

8. 

7) 

— 

60 

15. 

7) 

33 

— 

16. 

7) 

— 

10 

20. 

7) 

30 

— 

21. 

7) 

— 

1 

25. 

7) 

30 

— 

26. 

7) 

— 

0 

30. 

7) 

30 

— 

31. 

Tj 

— 

0 
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Vers.  XXX  zeigt,  dass  selbst  in  einer  Verdiinnung  von  1 : 20000 
das  Cyclamin  auf  den  Herzmuskel  binnen  15  Minuten  so  deletar  ein- 
wirkt,  dass  das  Pulsvolumen  fast  Null  wird.  Bei  einer  Concentration 
von  1 : 500  wird  sogar,  wie  Vers.  XXVII  zeigt,  schon  nach  einer 
Minute  keine  Arbeit  vom  Herzmuskel  mehr  geleistet;  es  wird  auch 
nicht  ein  Tropfen  Blut  in  das  Gefiiss  getrieben,  wabrend  das  Herz 
docb  anfangs  56  Tropfen  in  der  Minute  lieterte.  Seine  Bewegungen 
sind  fast  gleich  Null;  man  sieht  nur  eine  oberflachliche  fibrillare  Con- 
traction der  einzelnen  Muskelpartien.  Der  Ventrikel  ist  geschrumpft, 
klein;  Reizung  desselben  ruft  keine  Veranderung  hervor.  Die  Vor- 
hofe  contrahiren  sich  jedocb  noch  eine  Zeit  lang  fort,  und  in  der 
Frequenz  der  Contractionen  ist  keine  Veranderung  eingetreten.  Auch 
in  den  Vers.  XXVIII — XXX  trat  Sinken  des  Pulsvolumens  auf  Null, 
d.  h.  Leistungsunfahigkeit  des  Herzmuskels  ein,  aber  erst  nach  einer 
gewissen  Zeit.  Je  concentrirter  eben  die  Giftlosung,  desto  friiher  sinkt 
die  Herzarbeit;  bei  einer  Concentration  von  1 : 500  sofort;  bei  1 : 5000 
nach  10  Minuten;  bei  1:20000  nach  25 — 45  Minuten;  ebenso  werden 
bei  gleich  concentrirten  Giftlbsungen  kleinere  Froschherzen  eher  afficirt 
als  grossere.  Bei  der  allmablig  eintretenden  Functionseinstellung  des 
Herzmuskels  ist  auch  eine,  aber  viel  langsamer  eintretende  Abnahme 
der  Pulsfrequenz  zu  bemerken,  was  wohl  auf  eine  consecutive  Stoning 
des  nervosen  Apparates  im  Herzen  zu  beziehen  sein  wird. 

Die  mikroskopische  Untersuchung  sammtlicher  auf  diese  Weise 
durchstromter  Froschherzen  zeigte  eine  vollstandige  Zerstorung  der 
feineren  Structur  des  Herzmuskels. 

Aus  dem  Obigen  resultirt,  dass  das  Cyclamin  bei  unmittel- 
barer  Application  auf  den  Muskel  des  Froschherzens  resp. 
bei  Durchstromung  des  Herzens  mit  vergiftetem  Blute,  den- 
selbe'n  in  einer  gewissen  Zeit  leistungsfahig  macht  und  zwar 
durch  mikroskopisch  sichtbare  Coagu lation  d es  My osins.  Der- 
selbe  Effect  wird  erzielt  beim  Frosche  bei  subcutaner  Application  des 
Cyclamins,  wenn  auch  erst  in  etwas  langerer  Zeit.  Die  Frequenz  der 
Herzcontractionen  l)  nimmt  erst  bei  hochgradig  ausgepragter  anatomi- 
scher  Veranderung  des  Herzmuskels  ab;  mithin  diirfte  die  primare 
Storung  die  Veranderung  der  Muskelzellen  sein,  der  erst  viel  spiiter 
auch  eine  Erkrankung  der  Ganglienzellen  folgt. 

VIII.  Wirkung  (les  Cyclamins  auf  die  Korperinusculatur. 

Die  eben  besprochenen  schweren  Veranderungen  des  Herzmuskels 
machten  ein  genaueres  Studium  des  Verhaltens  der  tibrigen  Musculatur 
dringend  wunschenswerth.  Um  die  Wirkung  des  Cyclamins  auf  die 
Muskeln  der  Extremitiiten  zu  studiren,  injicirte  ich  Cyclaminlosungen 
sowohl  unter  die  Ilaut  als  auch  in  die  Substanz  des  Muskels  selbst 
und  priifte  dann  die  Erregbarkeit  des  Muskels  an  der  Injectionsstelle. 

Versuch  XXXI. 

Ein  Frosch  erhalt  0,02  g Cyclamin  subcutan  am  Riicken.  11  Uhr 
15  Min. : Injection.  Frosch  sehr  erregt.  11  Uhr  35  Min.:  Das  Thier 


0 Ueber  das  Verhalten  des  Pulses  warmbliitiger  Thiere  siehe  in  Abschnitt  IX. 
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verhiilt  sich  ruhig.  Respiration  unregelmassig,  beschleunigt.  11  Uhr 
45  Min.:  Bauehathmung  hat  aufgehort.  12  Uhr:  A nf  tactile  Reize  fiihrt 
das  Thier  nur  triige  Bewegungen  aus.  Pulsation  des  Herzens  bei  un- 
verletztem  Thorax  kaum  sichtbar.  12  Uhr  15  Min.:  Die  Muskeln 
reagiren  bei  120  mm  R.-A.  12  Uhr  30  Min.:  Auf  den  Riicken  gelegt 

vermag  das  Thier  nicht,  sich  umzudrehen.  Die  Muskeln  reagiren 
erst  bei  80  mm  R.-A.  1 Uhr:  Frosch  liegt  wie  todt  da.  Die  Muskeln 
des  Rumples  reagiren  selbst  bei  iiber  einander  geschobenen  Rollen 
nicht  mehr,  die  der  Extremitiiten  nur  sehr  wenig. 

Section.  Herz  steht  in  der  Diastole  still  und  ist  von  schwarz- 
rother  Farbe.  Beim  Einschneiden  entleert  sich  zum  Theil  geronnenes, 
zum  Theil  fliissiges  Blut.  Vorhofe  und  Venen  strotzend  mit  Blut  ge- 
fiillt;  Arterien  leer.  Magen  und  Darm  zeigen  iiusserlich  eine  rothliche 
Imbibitionsverfarbung.  Schleimhaut  derselben  ecchymosirt. 

Versuch  XXXII. 

Ein  Frosch  erhiilt  4 Tropfen  einer  2°/oigen  Cyclaminlosung  sub- 
cutan  an  der  unteren  Ausatzstelle  des  M.  gastrocnemius.  Der  Muskel 
reagirt  vor  der  Injection  bei  einem  R.-A.  von  150  mm. 

11  Uhr  15  Min.:  Injection.  11  Uhr  20  Min.:  Reaction  bei  130  mm 
R.-A.  Bei  mechanischer  Reizung  der  Haut  an  der  Injectionsstelle  aussert 
das  Thier  Sehmerzen  durch  reflectorische  Bewegung  mit  dem  ganzen 
Korper.  11  Uhr  35  Min.:  Reaction  bei  110  mm  R.-A.  11  Uhr  50  Min.: 
Reaction  bei  70  mm  R.-A.  12  Uhr:  Audi  bei  iiber  einander  geschobenen 
Rollen  keine  Contraction  des  Muskels  in  toto;  nur  die  unmittelbar  ge- 
reizte  Stelle  zeigt  eine  schwache  fibrillare  Zuekung.  Die  Nerven  und 
Muskeln  des  Rumples  reagiren  bei  140  mm  R.-A. 

Versuch  XXXIII. 

Einem  Frosch  werden  4 Tropfen  einer  2°/oigen  Cyclaminlosung 
in  die  Substanz  des  M.  gastrocnemius  injicirt.  Sehr  bald  darauf  der 
Muskel  rothlich  imbibirt.  Die  Erregbarkeit  des  Muskels  an  der  In- 
jectionsstelle auf  70  mm  R.-A.;  nach  5 Min.  ist  dieselbe  vollstandig 
geschwunden  und  der  Muskel  zeigt  auch  bei  iiber  einander  geschobenen 
Rollen  keine  Contraction  mehr. 

Aus  diesen  Versuchen  geht  hervor,  dass  die  Erregbarkeit  des 
Muskels  an  der  Injectionsstelle  schnell  abnimmt  und  zwar  am  sclmellsten 
bei  Application  des  Cyclarains  in  die  Muskelsubstanz  selbst.  Der 
mikroskopische  Befund  solcher  mit  Cyclamin  vergifteter  Muskeln 
bietet  eine  verschieden  hochgradige  Zerstorung  der  Structur  des  Muskels 
dar.  Meist  ist  von  einer  Querstreifung  nichts  zu  sehen,  und  es  bildet 
die  Muskelsubstanz  eine  zusammenhangende  helle,  hie  und  da  mit 
dunklen  kornigen  Partien  versehene  Masse.  Dann  sieht  man  auch 
einzelne  Fibrillen  wohl  erhalten  und  daneben  solche,  welche  die  Quer- 
streifung undeutlich  erscheinen  lassen  und  anstatt  derselben  unregel- 
massige  dunkle  Querlinien  aus  Kornchen  bestehend  aufweisen. 

Entnimmt  man  einem  lebenden  unvergifteten  Frosche  ein  Sttickchen 
Muskel,  bringt  dasselbe  auf  den  Objecttrager  und,  nachdem  man  sich 
von  seiner  Integritat  iiberzeugt  hat,  einen  Tropfen  einer  2°/oigen 
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Cyclaminliisung  dazu,  so  kann  man  wahrend  einer  kurzen  Beobachtung 
alle  Stadien  der  Degeneration  des  Muskels  studiren.  Anfangs  wird 
die  geradlinig  verlaufende  Querstreifung  unregelmassig  wellen-  oder 
treppenformig,  darauf  sieht  man  auf  einem  hellen  Grunde  eine  Menge 
stark  lichtbrechender  Kornchen  unregelmassig  zerstreut  oder  in  Langs- 
linien  gruppirt  auftreten,  bis  schliesslich  eine  klumpige,  gewundene,  die 
Contouren  der  Fibrillen  zeigende  oder  auch  ganz  formlose  Masse  cnt- 
steht,  durchsetzt  von  einer  Menge  kleiner  Kornchen. 

Es  ist  also  klar,  dass  das  Cyclamin  auf  die  Muskels ubstanz 
nicht  nur  des  Herzens,  sondern  auch  der  Skeletmuskeln  so 
einwirkt,  dass  das  Myosin  gerinnt. 

Beweisend  daftir  ist  auch  das  meist  schnelle  Eintreten  der  Todten- 
starre  bei  alien  mit  Cyclamin  vergifteten  Thieren.  So  sind  z.  B.  die 
Frosche,  welche  zu  den  Durchstromungsversuchen  benutzt  werden,  nach 
dem  Abbinden  vom  Froschbrettchen  vollkommen  starr. 


IX.  Wirkung  des  Cyclamins  auf  Blutdruck  mid  Respiration. 

Versuch  XXXIV. 

Bei  einem  Hunde  von  7500  g wurde  die  rechte  Carotis  bloss- 
gelegt  und  eine  Cantile  in  dieselbe  eingefuhrt.  Die  letztere  wurde 
mittelst  einer  mit  Natriumbicarbonat  gefiillten  Bleirohre  mit  einem 
Quecksilbermanometer  verbunden,  dessen  Schwimmer  die  Hohe  des 
Blutdruckes  sowie  die  Pulse  auf  die  rotirende  Trommel  eines  Lud- 
wig’schen  Kymographions  aufzeichnete.  Zur  Injection  des  Giftes  war 
eine  Cantile  in  eine  Vene  des  rechten  Fusses  eingebunden. 


Z ei  t. 

Puls  in 
der 

Minute. 

Blutdruck. 

Respira- 
tion in  der 
Minute. 

Berner  k ungen. 

llh  30" 

70 

70—  90  0 

18 

llh  35" 

88 

70-100 

18 

llh  36" 

— 

— 

— 

Injection  von  60  mg  Cyclamin. 

12h  00" 

88 

75—100 

20 

Entleerung  eines  dunkel-violettroth 

12h  20" 

70 

80—100 

20 

gefarbten  klaren  Harnes. 

lh  00" 

60 

85—100 

16 

2h  00" 

54 

78—  93 

22 

4h  30" 

54 

78—  88 

32 

4h  45" 

36 

55—  65 

00 

Der  Puls  am  Herzen  selir  arrhytlimisch ; 
meist  2 Schlage  nach  einander,  dar- 
auf eine  verschieden  lange  Pause. 
Pro  Minute  88  Schlage.  Plotzlichauf- 
tretende  hocligradige  Dyspnoe  von 
etwa  2 Minuten  langer  Dauer;  dar- 
auf Tod. 

Wie  man  aus  der  Tabelle  ersieht,  nahm  5 Minuteu  nach  der 
Injection  von  60  mg  Cyclamin  die  Pulsfrequenz  erst  zu,  uni  etwa 


0 Die  hier  gegebenen  Zahlen  wurden  direct  am  Manometer  abgelesen;  sie 
miissen  also  zur  Verwerthung  des  Versuches  verdoppelt  werden. 
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eine  Stunde  nach  der  Injection  die  normale  Pulszahl  wieder  zu  er- 
reichen  und  dann  bis  zum  Tode  allmahlich  abzunehmen.  Die  in  der 
Tabelle  verzeichneten  Pulszahlen  sind  am  Manometer  abgelesen.  Etwa 
2 Stunden  vor  dem  Tode  des  Thieres  trat  aber  der  Fall  ein,  dass 
man  beim  Ziihlen  des  Pulses  am  Herzen  ca.  88  Schltige  erhielt,  wahrend 
zu  derselben  Zeit  am  Manometer  nur  54  Schlage  abgelesen  wurden. 
Dieser  Umstand  lasst  vermuthen,  dass  in  Folge  der  Liisiou  des  Herz- 
muskels  die  einzeluen  Iierzabschnitte  ihre  Fahigkeit  der  synckronischen 
Contraction  eingebiisst  kaben,  dass  also  ein  Herzdikrotismus  bestand. 
Ebenso  wird  aucb  die  allmahlige  Abnahme  der  Pulsfrequenz  in  der 
beginnenden  Leistungsunfahigkeit  des  Herzmuskels  zu  suchen  sein.  Die 
Form  der  Pulscurven  anlangend  ist  zu  merken,  dass  sie  allmiihlig 
flacher  werden. 

Wic  bereits  oben  dargelegt,  tritt  nach  Cyclaminbeibringung  eine 
Yerschmalerung  des  Gesammtquerschnittes  der  Gefasse  ein;  in  Folge 
dessen  ware  eine  Steigerung  des  Blutdruckes  zu  erwarten.  Gleich 
nach  Injection  von  Cyclamin  steigt  auch  wirklich  der  Blutdruck  in  dem 
Masse,  als  die  Gefasse  sick  verengern  (und  zwar  im  Ganzen  um  25  mmHg) 
und  das  Herz  seine  Functionsfahigkeit  noch  nicht  verloren  bat.  Mit  der 
beginnenden  Insufficienz  des  Herzmuskels  aber  sinkt  der  Blutdruck  all- 
mahlig  wieder,  bis  er  kurz  vor  dem  Tode  einen  Stand  erreicht,  der 
weit  unter  dem  Normalen  liegt. 

Von  der  Respiration  kann  man  sagen,  dass  ihre  Frequenz  an- 
fangs  nur  ganz  unbedeutend  gesteigert  ist,  wahrend  mit  dem  Eintritt 
der  Insufficienz  des  Herzmuskels  die  Frequenz  eine  merkliche  dys- 
pnoische  Steigerung  erfahrt;  kurz  vor  dem  Tode  ist  die  Anzahl  der 
Athemziige  nahezu  doppelt’so  gross  als  normal. 

Es  bewirkt  hiernach  das  Cyclamin  beim  Hunde  eine  geringe 
Verlangsamung  des  Pulses,  eine  anfangliche  Blutdrucks- 
steigerung  mit  darauffolgendem  Sinken  des  Blutdruckes 
unter  die  Norm  und  eine  Beschleunigung  der  Respiration. 


X.  Wirkung  ties  Cyclainins  auf  (lie  Haut. 

Nach  den  Angaben  von  Saladin  und  Schroff  zeigt  der  frische 
Saft  der  Cvclamenknolle,  wenn  er  in  die  unverletzte  Haut  eingerieben 
wird,  keine  Wirkung.  Nach  C.  Landerer1)  dagegen  wird  die  Haut 
beim  Aufbinden  von  frischen  Cyclamenscheiben  erst  roth,  dann  schmerz- 
haft  und  zuletzt  kommt  es  zu  einem  Pustelausschlag.  Man  benutzt 
daher  noch  jetzt  im  Peloponnes  das  Mittel  allgemein  in  dieser  Form 
bei  Rkeumatismus  und  Arthritis. 

Ich  habe  Cyclamin  mit  nur  wenig  Wasser  angeriihrt  mir  auf 
die  aussere  Haut  gebracht  und  mehrere  Stunden  lang  auf  dieselbe  ein- 
wirken  lassen,  aber  ohne  irgend  welchen  Erfolg. 

Anders  ist  es,  wenn  die  Haut  verletzt  ist.  Es  ereignete  sich 
einige  Male,  dass  bei  Injectionsversuchen  in  eine  Fussvene  bei  Tkieren 
die  Cyclaminlosung  mit  dem  von  der  Haut  entblossten  Subcutangewebe 
in  Contact  gerieth  und  durch  die  jedesmalige  desinficirende  Ausspulung 


Buchner’s  Repert.  Bd.  92.  1840.  p.  252. 
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der  Wunde  nicht  vollstandig  entfernt  wurde.  Dann  bildete  sich  regel- 
miissig  nach  einigen  Tagen  an  dieser  Stelle  ein  Abscess,  welcher 
jedoch  keine  Neigung  zeigte,  sich  weiter  auszubreiten. 

Hieraus  folgt,  dass  das  Cyclamin  hei  m ehrstiin diger  Be- 
rilhrung  die  intacte  aussere  Haut  des  Menschen  nicht  beein- 
flusst,  an  verletzten  Stellen  derselben  dagegen  eiterige  Ent- 
ziindung  hervorruft.  Beim  Aufbinden  von  Cyclamenscheiben  werden 
durch  die  Reibnng  wokl  miniraale  Hautverletznngen  entstehen,  von 
denen  au3  das  Cyclamin  dann  eindringt  und  entziindungserregend  wirkt. 


XI.  Wirkung  lies  Cyclamins  auf  die  Speichelseeretion. 

Sckr  off’s  Angaben  zu  Folge  ruft  das  Cyclamin  bei  innerlicher 
Anwendung  constant  eine  Vermekrnng  der  Speichelseeretion  hervor, 
auch  wenn  dasselbe  durch  EinhiilJung  in  eine  Oblate  nicht  in  directe 
Beruhrung  mit  den  Gesckmackswiirzchen  gekommen  ist. 

Ich  babe  an  Thieren,  welche  ich  auf  verschiedene  Weise  mit 
Cyclamin  behandelte,  eine  solche  Wirkung  des  Cyclamins  nicht  be- 
obachten  konnen.  Auch  an  mir  und  dem  Diener  des  pharmakologi- 
schen  Institutes,  einem  jungen  Burschen,  war  nach  Gebrauch  von 
Cyclaminpillen  eine  vermehrte  Speichelabsonderung  nicht  zu  consta- 
tiren,  obgleich  im  Laufe  von  4 Stunden  0,24  g Cyclamin  genommen 
worden  war. 

Hochst  wahrscheinlich  ist  die  von  Schroff  beobachtete  Ver- 
mehrung  der  Speichelseeretion  nach  Cyclamin  eine  reflectorische,  vom 
Magen  aus  erzeugte,  da  er  dieselbe  nach  Gaben  von  0,05  g,  0,1  g 
und  0,2  g,  auf  einmal  gegeben,  erzielte,  welche  Ekel  und  heftige  Brech- 
neigung  erzeugten. 

Meine  Beobachtungen  berechtigen  mich  zu  dem  Schlusse,  dass 
dem  Cyclamin  keine  specifische  directe  Wirkung  auf  die 
Speicheldrtisen  zugeschrieben  werden  kann,  wahrend  ich  eine 
reflectorische  von  der  Mundschleimhaut  aus  schon  fur  kleine  Dosen 
und  eine  eben  solche  von  der  Magenschleimhaut  aus  fur  grosse  Dosen 
nicht  in  Abrede  stellen  will. 

XII.  Wirkung  des  Cyclamins  auf  das  Nervensystem. 

Weder  Pelikan  nock  Schroff  haben  bei  ihren  Yersuchen  mit 
Cyclamin  eine  Wirkung  desselben  auf  das  Nervensystem  beobachtet; 
doch  nimmt  Letzterer  eine  solche  Wirkung  an,  wenn  das  Cyclamin 
direct  in  das  Blut  applicirt  wird. 

Aus  meinen  in  den  frith  eren  Abschnitten  angefiihrten  Versuchen 
geht  hervor,  dass  das  Cyclamin  weder  auf  das  centrale  noch 
auf  das  peri p herische  Nervensystem  eine  primiire  Wirkung 
ausiibt,  und  dass  die  zuweilen  vor  dem  Tode  beobachteten 
Con vulsionen  mit  Erstickung  und  die  Bewegungssckwache 
mit  der  deletiiren  Einwirkung  des  Cyclamins  auf  die  Muskel- 
substanz  in  Zusammenhang  zu  bringen  sind.  In  dieser  Be- 
ziehung  unterscheidet  sich  das  Cyclamin  also  sehr  von  Sapotoxin, 
Senegin  und  der  Quillajasaure,  welche  ausgesprochene  Nervengifte  sind. 


Toxikologisches. 
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C.  Toxikologischer  Theil. 

Ich  habe  im  Vorstehenden  die  Giftwirkungen  des  Cyclamins  so 
vollstandig  abgehandelt,  dass  ein  besonderer  toxikologiscber  Tbeil 
eigentlicb  Iiberfltissig  ist.  Icb  will  nur  im  Interesse  derjenigen  Leser, 
welche  lediglicb  flir  praktische  Toxikologie  Interesse  haben,  das 
Wicbtigste  bier  nocbmals  zusammenfassen. 

Das  Cyclamin  ist  ein  heftig  wirkendes  Gift,  welcbes,  in  geniigen- 
der  Quantitat  in  die  Blutbahn  gelangt,  unbedingt  den  Tod  wohl  aller 
boheren  Thiere  durch  Erstickung  in  Folge  von  Herzlahmung  zur 
Folge  hat. 

1 mg  pro  kg  in  die  Vene  eines  Hundes  injicirt,  ruft  noch  keine 
Vergiftungserscheinungen  hervor. 

Nach  1,5  mg  pro  kg  tritt  nur  eine  vorubergehende  Hamoglo- 
binurie  ein,  ohne  dass  die  ubrigen  Vergiftungssymptome  zu  Tage  treten. 
Die  Thiere  erbolen  sicb  nach  dieser  Dosis  vollstandig. 

Erst  2,3  mg  pro  kg  bewirken  vom  Blute  aus  das  Auftreten 
sammtlicher  Vergiftungssymptome.  Die  Thiere  erbolen  sich  nach  dieser 
Gabe  nicht  mebr,  sondern  es  erfolgt  darnach  unbedingt  der  Tod  im 
Laufe  von  4 — 6 Tagen. 

Gesteigerte  Gaben  fiihren  den  Tod  in  diesen  entsprechender 
klirzerer  Zeit  herbei,  so  dass  nach  0,02  g Cyclamin  pro  kg  der  Exitus 
letalis  noch  wahrend  der  Injection  oder  gleich  nach  der  vollendeten 
Application  der  ganzen  Menge  eintritt.  Die  bierbei  auftretenden  Ver- 
giftungserscheinungen sind  bereits  im  pharmakologischen  Tbeil  der 
Arbeit  besprochen  worden. 

Grosse  Dosen  in  den  Magen  gebracbt,  scheinen  bei  Menschen 
und  Thieren,  die  leicht  erbrechen,  nicht  zur  Wirkung  zu  gelangen, 
da  sie  grosstentheils  ausgebrochen  werden  und  der  etwa  zuriickge- 
bliebene  Tbeil  zu  gering  ist,  um  bei  intacter  Schleimhaut  nennens- 
werthe  Storungen  hervorzurufen.  Wird  aber  das  gereicbte  Cyclamin 
nicht  ausgebrochen  (wie  bei  Huhn,  Taube,  Doble)  und  ist  dasselbe  in 
gentigender  Quantitat  vorhanden,  so  tritt  auch  bei  unverletzter  Magen- 
darmschleimhaut  ein  Uebergang  des  Cyclamins  ins  Blut  ein,  und  das 
Thier  stirbt  unter  alien  Zeichen  der  Cyclaminvergiftung.  Ist  die  Magen- 
darmschleimhaut  durch  geschwiirige  Processe  u.  dergl.  verletzt,  so  ist 
es  nicht  von  der  Hand  zu  weisen,  dass  an  diesen  Stellen  dem  Ein- 
dringen  des  Cyclamins  schon  bei  kleinen  Dosen  Thtir  und  Thor  ge- 
offnet  sein  kann  und  dann  verhaltnissmassig  geringe  Mengen  (2 — 3 mg 
pro  kg)  geniigend  sind,  den  Tod  des  Thieres  herbeizufuhren. 

Soviel  ich  mich  in  der  Litteratur  umgesehen  und  dieselbe  mir 
zu  Gebote  stand,  ist  kein  Fall  einer  Vergiftung  von  Menschen  rait 
Cyclamenpraparaten  oder  Cyclamin  bis  jetzt  genauer  verzeichnet;  nur 
ganz  im  Allgemeinen  sagt  Boerhaave,  die  Knolle  mache  heftigen 
Brechdurchfall  und  miisse  daher  zu  den  scharfen  Giften  gerechnet 
werden,  und  Buillard1)  ^iebt  an,  dass  in  Frankreich  bei  Landleuten, 


0 Plantes  veneneuses.  CV. 
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welche  sich  ihrer  als  Hausmittel  bedienten,  oft  kalte  Schweisse, 
Schwindel,  Convulsionen,  starker  blutiger  Durchfall ; Erbrechen,  ja 
selbst  der  Tod  vorgekommen  sei. 


D.  Therapeutischer  Theil. 

Die  Cyclamenknolle  ist  seit  den  altesten  Zeiten  als  Arzneimittel 
und  Gift  angewandt  worden. 

Schon  in  der  orphisehen  Argonautenfahrt *)  wird  der  KoxXaju? *  2) 
Erwiihnung  gethan  und  von  derselben  erzahlt,  dass  sie  der  damaligen 
Herrscherfamilie  in  Kolchis  als  Zaubermittel  diente,  indem  dieselbe 
die  Kraft  besass,  jedes  schwangere  Weib,  welches  sie  fiberschritt,  um 
die  Frucht  ihres  Leibes  zu  bringen,  dera  Getriinke  beigemischt  Liebe 
zu  erzeugen  und  das  Gift  der  Scklangen  und  Giftkrauter  unschadlich 
zu  machen.  Nacb  Sprengel3)  handelt  es  sich  hier  tibrigens  nicht 
um  Cyclamen  europaeum  L.,  sondern  um  Cyclamen  hederaefolium  Ait. 

Bei  Hippokrates  findet  dieselbe  Species  der  Erdscheibe  An- 
wendung  bei  der  Lungenschwindsucht  4);  bei  Suppressio  mensium  und 
bei  alien  moglichen  Uteruskrankheiten 5 *).  Die  Verordnungsweise  war 
eine  verschiedene,  bald  als  Weinmaceration  innerlich  gereicht  oder  als 
Waschung,  bald  in  Form  von  Fomenten. 

Bei  Theophrastos  von  Eresos  G),  einem  Schuler  des  Aristo- 
teles,  findet  sich  das  Cyclamen  als  Abortivum  und  als  den  Kopf 
reinigendes  Mittel  verzeichnet. 

Nach  Diosco  rides7)  und  PI  ini  us8)  treibt  das  Cyclamen,  mit 
Honigwasser  genossen,  Schleim  und  Wasser;  getnmken  oder  aufgelegt 
befordert  es  die  Menses;  wenn  ein  schwangeres  Weib  liber  die  Wurzel 
schreitet,  erfolgt  Abort;  angebunden  (an  die  Vaginalportio)  beschleunigt 
das  Cyclamen  die  Geburt;  aufgelegt  ist  es  gut  gegen  Schlangenbiss; 
ebenso  auch  bei  der  Gelbsucht;  ferner  zur  Reinigung  des  Kopfes;  mit 
Wolle  in  den  After  gebracht,  fiihrt  es  ab;  um  den  Nabel  eingerieben 
wirkt  es  als  Abffihrmittel  und  Abortivum ; weiter  heilt  es  Hautaus- 
schlage,  Wunden,  Luxationen,  Podagra,  Fussgeschwiire  und  Frostbeulen. 

Der  im  ersten  Jahrhundert  vor  unserer  Zeitrechnung  lebende 
Scholiast  des  Theokrit 9),  Amarant.  kennt  die  Anwendung  bei  Frost- 
beulen ebenfalls  schon. 

Galen  10)  spricht  fiber  die  Cyclamenknolle  ungefahr  folgender- 
massen:  Die  Wirkung  dieses  Arzneimittels,  welches  bei  Gelbsucht  be- 


*)  Orph.  argon.  I.  916,  917. 

2)  Die  Prosaiker  nennen  sie  KoxXafuvo?. 

3)  Vers,  einer  pragmat.  Gescli.  d.  Arzneikunde.  3.  Auil.  Bd.  1.  1821.  p.  47. 

4)  Hippokrates,  De  morb.  II.  476.  cf.  Di  erbach,  Arzneim.  d.  Hippo- 
krates. p.  149. 

3)  Hippokrates,  De  superfoetatione.  265,  266.  De  morb.  nml.  II.  658. 
De  natur.  mul.  565,  566.  De  morb.  mul.  I.  612. 

G)  Theophrastos  von  Eresos.  Lib.  7.  cap.  9,  4.  Lib.  9.  cap.  9,  1 u.  3. 

7)  Medicorum  graecorum  opera  von  C.  Kuhn.  Vol.  XXV.  Leipzig  1829. 
Dio  sco  rides,  ed.  Sprengel,  lib.  II.  cap.  194,  303. 

8)  PI  ini  us,  Hist.  nat.  lib.  XXV.  cap.  67 — 68. 

9)  Idyll  V.  Vers  123. 

,0)  Galen,  lib.  VII. 
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sonders  empfehlenswerth  ist,  ist  eine  „reinigende“,  denn  es  abstergirt, 
oftnet,  zieht  an  und  zertheilt.  Der  Saft  der  Knollo  offnet  die  Miin- 
dungen  der  im  After  befindlichen  Gefiisse  und  reizt  heftig  zum  Stuhl- 
gang,  wenn  Wolle  rait  dera  Saft  verbunden  in  den  Mastdarm  einge- 
bracht  wird.  In  den  Unterleib  gerieben  macht  es  Durchfall  und  todtet 
den  Fetus.  Die  Samen  wirken  auch. 

Alexander  von  Tralles1)  fiihrt  Cyclamen  als  Niesmittel  und 
als  Klystier  an.  Als  Niesmittel  stellt  er  es  neben  zwei  andere  Mittel 
der  Saponingruppe,  niimlich  neben  Nigella  (I.  p.  492)  und  Struthium 
(II.  p.  102).  Die  Anwendung  ist  die,  dass  die  Knolle  getrocknet,  zu 
feinem  Pulver  zerrieben  und  dann  durch  ein  Rohr  in  die  Nase  ge- 
blasen  wird.  Als  Bestandtheil  abfiihrender  Klystiere  nennt  er  Cyclamen 
neben  Aloe  und  Terpentin. 

Paulus  von  Aegina2)  erkennt  diese  Indicationen  durchaus  an, 
setzt  aber  (III.  p.  201)  nocli  hinzu,  dass  es  bei  localer  Anwendung 
Hiimorrhoidalknoten  eroffnet  und  Anschwellungen  zertheilt. 

Bei  den  arabischen  Aerzten  spielt  das  Mittel  Arthanita  ebenfalls 
eine  grosse  Rolle,  so  bei  Avicenna  3),  Rhazes,  Mesue4),  Serapion 
junior5 6)  und  Anderen,  namentlich  aber  bei  Ebn  Baithar0).  Die 
abortive  Wirkung  wird  von  Allen  betont,  daneben  aber  auch  alle  ge- 
nannten  Indicationen  wiederholt.  Plinsichtlich  der  Deutung  von  Ar- 
thanita als  Cyclamen  sind  ubrigens  nicht  alle  Autoren  einig.  Ebn 
Baithar  hiilt  diese  Deutung  flir  selbstverstandlich , Kohen  de  Lara 
dagegen  deutet  es  auf  Struthium;  nach  Immanuel  Low7)  wird 
es  von  vielen  syrischen  und  arabischen  Forschern  fiir  Leontice 
Leontop etalum  und  von  Gabriel  fiir  Senecio  vulgaris  gehalten. 
Die  Deutung  als  Leontice  und  als  Struthium  ist  insofern  leicht  ver- 
standlich,  als  auch  diese  beiden  Pflanzen  einen  zur  Saponingruppe  ge- 
horigen  Stoff  enthalten,  der  dieselben  Indicationen  bedingt  wie  das 
Cyclamin.  Enter  Arthanita  dagegen  Senecio  vulgaris  verstehen  zu 
wollen,  ist  vom  pharmakologischen  Standpunkt  aus  unmoglich,  denn 
diese  Pflanze  entfaltet  tiberhaupt  keine  Wirkungen.  Jedenfalls  ist  die 
gewohnliche  Auffassung,  dass  Cyclamen  und  Arthanita  identisch  sind, 
noch  jetzt  die  berechtigtste. 

Durch  die  Araber  kam  die  Erdscheibe  in  den  Arzneischatz  aller 
europaischen  Culturvolker.  So  finden  wir  z.  B.  in  dem  dem  17.  Jahr- 
hundert  angehorigen  Frank’schen  Lexicon8)  der  iiblichsten  Arznei- 
pflanzen  unter  der  Bezeichnung  Cyclamen,  Cyclaminus,  Arthanita, 
Umbilicus  terrae,  Panis  porcinus,  Erdapfel,  Saubrot  und  als  Wirkung 
derselben:  incidit,  aperit,  abstergit,  est  errhinum,  cit  calculos,  menses, 
foetum  mortuum,  discutit  strumas.  Von  Praparaten  werden  Radix, 
Succus  und  Decoctum  genannt. 

’)  Alex,  von  Tralles,  herausg.  von  Th.  Puschmann  , 2 Bde.  Wien  1878. 

2)  The  seven  books  of  Paulus  Aegineta  by  Francis  Adams.  Sydenham 
society.  London  1844.  In  three  volumes. 

3)  II.  2,  6,  61,  271. 

4)  De  simpl.  XXVI. 

s)  cap.  249.  p.  165. 

6)  Ebn  Baithar,  libers,  von  J.  Sontheimer.  Stuttgart  1840.  Bd.  1.  p.  128. 

7)  Aramaische  Pflanzennamen.  Leipzig  1881.  Bei  Engelmann. 

8)  Georgi  Franci,  Lexicon  vegetabilium  usnalium  in  usum  medicinae  etc. 
Argentorati  1672.  p.  32. 
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Nach  dem  Gesagten  kann  es  uns  nicht  Wunder  nehmen,  wenn 
das  Mittel  in  fast  alle  Pharmakopoen  iiberging.  So  findet  es  sich 
z.  B.  im  Braunschweigischen  Dispensatorium  von  1777,  in  der  Wtirz- 
burger  Pharmakopoe  von  1796,  in  der  Wiirttembergiscken  Pharmakopoe 
von  1798,  im  Pariser  Codex  medicamentarius  von  1818  und  in  der 
Ferrarischen  Pharmakopoe  von  1825.  In  Jourdan’s  Pharmacopoea 
universalis  (Weimar  1829)  heisst  es:  frisch  fiihrt  sie  gelinde  ab;  Gabe 
des  Pulvers  eine  Draehme.  Aueh  Strumpf  fiihrt  sie  noeh  1855  in 
seiner  Arzneimittellehre  als  locales  Irritans  an.  Das  Onguent  d’Arthanita, 
ein  Geraisch  aus  frischem  Cyclamensatt  mit  ca.  17  anderen  Mitteln, 
sowie  die  frische  Wurzel  in  Dosen  von  20 — 40  g bei  Erwachsenen 
und  5 — 6 g bei  Ivindern  innerlich  wurde  noch  im  Anfange  des  zweiten 
Drittheils  unseres  Jakrkunderts  in  Frankreich  ganz  allgemein  zum  Ge- 
brauch  empfohlen 1).  Nach  Landerer2)  ist  Rad.  Cyclaminis  ein  in 
Constantinopel  sehr  geruhmtes  Mittel  gegen  Epilepsie.  Die  Knolle 
heisst  dort  jer  somunu  d.  h.  Erdenbrot  und  wird  in  leicht  gerostetem 
Zu3tande  verwandt,  wobei  die  Seharfe  des  Geschmackes  schwindet3). 
Nach  den  Angaben  desselben  Autors  wird  das  Cyclamen,  wie  ich 
frtiher  sehon  erwiihnt  habe,  im  frischen  Zustande  im  Peloponnes  gegen 
Rheumatismus  und  Arthritis  ausserlich  gebraucht. 

Die  Homoopathen  4)  haben  Cyclamen  gleich  anfangs  in  ihren 
Arzneischatz  aufgenommen.  Der  mit  gleichen  Theilen  Alcohol  ge- 
mischte  Saft  wird  in  der  millionfacken  Verdtinnung  angewandt  und 
soli  folgende  Wirkungen  haben:  Jucken  an  verschiedenen  Theilen  des 
Korpers,  Mattigkeit,  Unlust  zu  sprechen  und  zu  jeder  Arbeit;  Fieber- 
zufalle  mit  Frostgeftihl;  Schwindel,  Stumpfheit  des  Gedachtnisses ; 
Appetitlosigkeit,  Aufstossen,  Erbrechen;  der  Stuhl  ist  dabei  breiartig 
oder  auch  gar  nicht  vorhanden. 

Neuerdings  hat  A.  van  Renterghem 5),  der  den  Homoopathen 
nahe  steht,  auf  Grund  seiner  Versuche  an  Menschen  vorgeschlagen 
das  reine  Cyclamin  statt  des  Saftes  als  Abftihrmittel  in  Gebrauch  zu 
ziehen.  Er  giebt  an , abfiihrende  Wirkung  bei  Erwachsenen  nach 
12 — 20maliger  Darreichung  von  0,02  g Cyclamin  in  halbstiindlicken 
Pausen  erzielt  zu  haben.  Bei  einem  vierjahrigen  Kinde  erzielte  er 
dieselbe  Wirkung  nach  lOmaliger  Gabe  von  5 mg.  In  keinem  dieser. 
Falle  waren  die  Ausleerungen  verkniipft  mit  dyspeptischen  Erscheinungen 
und  Magenbesehwerden. 

Nach  dem,  was  ich  von  der  Wirkung  des  Cyclamins  auf  den 
thierischen  Organismus  beobachtet  und  bereits  mitgetheilt  habe,  lassen 
sich  alle  oben  genannten  Indicationen  der  Erdscheibe  und  ihres  Gly- 


')  Dictionnaire  universel  de  matiere  medicate  par  F.  J.  Herat  et  A.  J.  de 
Lens.  Bruxelles  1837.  Tome  II. 

2)  Landerer,  Ueber  Cyclamen  europaeum.  Buchner’s  Repert.  Bd.  59. 
1837.  p.  246. 

3)  So  erklart  sich  wohl  auch  der  von  Ebn  Bait  bar  uns  iiberlieferte  Name 
mancher  afrikanischen  Volkerschaften,  welche  die  Knolle  „das  Brot  der  Alten“ 
nennen.  Offenbar  wurde  sie  zu  einem  Nahrungsmittel  fiir  Menschen  erst  durch 
das  Rosten  auf  gluhenden  Kohlen. 

4)  KurzeUebersicht  der  Wirkungen  homoopathischer  Arzneien  von E. Rucker  t. 
Leipzig  1834.  p.  277. 

’)  Compendium  de  Medecine  dosimetrique.  Paris  1886.  p.  398. 
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cosides  wohl  verstehen,  aber  ich  mochte  keine  derselben  fur  unsere 
jetzige  Zeit  empfeklen. 

Direct  in  das  Blut  gebracht,  ist  es  ein  starkes  Gift  und  todtet 
durch  Herzlahmung;  subcutan  angewandt,  fiihrt  es  zu  localer  eiteriger 
EntzUndung;  ebenso,  nur  schwaeher,  wirkt  es  bei  energiseker  Anwen- 
dung  percutan;  bei  innerlicher  Darreichung  ist  entweder  iiberhaupt 
keine  Wirkung  nackzuweisen  oder  es  tritt  Uebelkeit  und  Erbrecken 
ein,  ohne  dass  Storungen  im  Wohlbefinden  des  Thieres  eintreten.  Eine 
vermehrte  Speichelabsonderung  und  eine  abfuhrende  Wirkung  kommt 
nicht  in  Beobachtung. 

Ich  habe  selbst,  wie  bereits  ei'wahnt,  Cyclaminpilleu  innerlich 
genommen,  um  zu  sehen,  wie  das  Cyclamin  auf  den  Menschen  wirkt. 
Dieselben  bestanden  aus  Cyclamin  und  Argilla;  jede  Pille  enthielt 
0,01  g Cyclamin.  Sie  waren  ganz  frisch  und  weich,  so  dass  an  ein 
unverdautes  Abgehen  derselben  nicht  zu  denken  war.  Von  diesen 
Pillen  nahm  ich  jede  halbe  Stunde  eine  Pille,  im  Laufe  des  Tages 
20  Mai:  es  trat  hiernach  keine  Abweichung  in  den  normalen  Verrich- 
tungen  des  Organismus  ein.  Mit  demselben  Resultat  nahm  ich  2 Pillen 
ii  0,01  g Cyclamin  jede  halbe  Stunde  1 0 Alai  des  Tages.  Darauf  nahm 
ich  3 Pillen  a 0,01  Cyclamin  jede  halbe  Stunde;  bei  der  8.  Dosis  trat 
ein  deutliehes  Warmegefiihl  im  Magen  ein.  Ich  horte  hier  mit  der 
Einnahme  auf.  Hierauf  trat  weder  vermehrte  Speichelsecretion  noch 
Stuhl  ein. 

Schroff  hat  bei  seinen  Versuchspersonen  bei  einmaligen  Gaben 
von  0,05,  0,1  und  0,2  g Cyclamin  nur  Brechwirkung  erzielt.  Es  ware 
dieses  also  noch  die  einzige  Wirkung  des  Cyclamins,  welche  verwerthet 
werden  konnte  und  zwar  ohne  Schaden  fur  den  Organismus,  aber  nur 
bei  intacter  Magendarmschleimhaut;  bei  ladirter  Magendarmsehleim- 
haut  werden  solche  Gaben  ausser  der  Brechwirkung  hochst  wahr- 
scheinlich  noch  sehr  ernste  Folgen  nach  sich  ziehen. 

Ich  glaube  denmach  vor  dem  Gebrauche  des  Cyclamins 
zu  therapeutischen  Zwecken  nur  warnen  zu  mtissen.  Wir 
haben  fur  alle  Indicationen,  welche  jemals  fur  die  Knolle  der  Erd- 
scheibe  aufgestellt  sind,  bessere  und  sicherere  Mittel.  Von  der  Senega- 
wurzel  und  der  Quillajarinde  wirkt  das  Cyclamin  so  verschieden,  dass 
an  eine  Identificirung  der  activen  Principien  gar  nicht  gedacht  werden 
kann,  ob»vohl  sie  ohne  Frage  alle  zu  ein  und  derselben  pharmakologi- 
schen  Gruppe  gehoren. 


Kobert,  Arbeiten  ties  pbarmakologischeu  Institutes  zu  Dorpat.  Bd.  I 
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